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RESUMO

FIALHO, Cristiane Gongalves de Oliveira, D.Sc., Universidade Federal de Vigosa,
agosto de 2011. Efeitos do amendoim com e sem pele na composicio corporal, no
perfil lipidico e no processo inflamatoério e oxidativo de mulheres obesas em dieta
restritiva. Orientadora: Neuza Maria Brunoro Costa. Coorientadoras: Josefina Bressan
e Rita de Cassia Gongalves Alfenas.

O consumo do amendoim esta associado a redu¢do do risco das doencas
cardiovasculares e manuten¢ao do peso corporal, por conter em sua composi¢cao acidos
graxos monoinsaturados (AGMI), fibras, arginina, vitamina E, acido folico, resveratrol,
B- sitosterol e quercetina. O presente trabalho visou avaliar possiveis beneficios
promovidos pelo consumo de amendoim com ou sem pele na reducdo de fatores de
risco para doencas cronicas em mulheres obesas submetidas a dieta de restricdo
caldrica. Foram selecionadas 24 voluntarias obesas, entre 20 e 50 anos, Indice de Massa
Corporal (IMC) > 30kg/m” e com variagio de peso inferior a 5kg nos tultimos seis
meses. As voluntérias foram submetidas a dieta restritiva (com redugdo de 250kcal/dia)
e divididas de forma aleatoria em trés grupos, AMCP (dieta restritiva com consumo de
56g de amendoim torrado com pele), AMSP (dieta restritiva com consumo de 56g de
amendoim torrado sem pele) e SAM (somente dieta restritiva) durante oito semanas.
Foram realizadas avaliagdes de ingestdo dietética, antropométricas, de composi¢ao
corporal e gasto energético, pressdo arterial, hemograma completo, perfil lipidico,
marcadores de inflamacdo e oxidagdo. As analises foram realizadas com auxilio do
softwareSPSS versao 13.0, adotando o nivel de significancia p< 0,05. AMCP e AMSP
apresentaram perda de peso (p= 0,007). Houve redu¢do da CC em todos os grupos, da
CQ para o AMCP, do GCT (%) em todos os grupos e aumento do MM (%) em todos os
grupos. Houve manutencao da ingestao dietética ao longo do estudo, com aumento na
propor¢ao de acidos graxos insaturados/ 4cidos graxos saturados (AGI/AGS) nos grupos
testes. Houve reducdo na pressdo arterial sistolica (PAS) e pressdo arterial diastolica
(PAD) para todos os grupos, assim como reducdo no colesterol total para o AMCP
(p=0,025) e AMSP (p=0,032), no LDL- colesterol para o AMCP (p=0,048) ¢ AMSP
(0,036), na concentracdo plasmatica de plaquetas (p=0,039) e homocisteina (0,013) para
o AMCP. Nos demais parametros avaliados, ndo houve mudanga significativa. Foi
observada maior perda de peso nos grupos que ingeriram amendoim, com consequente
melhora no perfil lipidico e na concentragdao plasmatica de plaquetas e homocisteina no

AMCP, provavelmente este efeito foi devido a presenca de compostos bioativos na pele

viii



do amendoim. Assim, ¢ recomendado o consumo do amendoim com pele, devido aos

efeitos adicionais positivos.



ABSTRACT

FIALHO, Cristiane Gongalves de Oliveira, D.Sc., Universidade Federal de Vigosa,
August, 2011. The effects of whole orskinned peanuts intake on body composition,
lipid profile and inflammation and oxidative stress biomarkers in obese women
submitted to a low-energy intervention diet. Adviser: Neuza Maria Brunoro Costa.
Co-Advisers: Josefina Bressan and Rita de Cassia Gongalves Alfenas.

The consumption of peanuts is associated with reduced CVD and weight
maintenance. Peanut contains good quality of fatty acid composition such as the AGMI,
fiber, arginine, vitamin E, folic acid, resveratrol, quercetin and B-sitosterol, thus the
purpose of this study was to evaluate possible benefits promoted by the consumption of
peanuts with or without skin in order to reduce risk factors for chronic diseases in obese
women submitted to calorie restriction diet. Therefore 26 obese volunteers were
recruited, aged 18 to 50 years, BMI > 30 kg/m” and with variation of less than 5 kg over
the past six months. The volunteers were subjected to restricted diet (minus 250
kcal/day) and randomly divided into three groups, WP (restrictive diet with intake of 56
g of roasted whole peanut), SP (restrictive diet with intake of 56 g skinned peanut
roasted) and NP (only restricted diet, no peanut) during 8 weeks. We evaluated dietary
intake, anthropometric measurements, body composition and energy expenditure, blood
pressure, complete blood count, lipid profile, markers of inflammation and oxidation.
The data passed the normality test Shapiro Wilks to evaluate the homogeneity of sample
distribution. All tests were performed by SPSS version 13.0, adopting a significance
level of p < 0.005. There was a reduction in weight for all groups, but group WP and SP
lost weight significantly (p = 0.007) compared to the NP, so the test groups had a
significant reduction in BMI, a reduction of WC (waist circunference) in all groups, HC
(hip circunference) reduction to the WP, %FM (percentual of fat mass) reduction in all
groups and increased %FFM (fat free mass) in all groups. There was a maintenance
dietary intake throughout the study, with an increase in the proportion of UFAs / AGSs
(unsaturated fatty acids/ saturated fatty acids) in test groups. It was possible to notice
reduction in both SBP (systolic blood pressure) and DBP (diastolic blood pressure) in
all groups, reduction in total cholesterol to WP (p = 0.025) and SP (p = 0.032), LDL-
cholesterol to the WP (p = 0.048) and SP (0.036), significant reduction in plasma
concentration of platelets (p = 0.039) and homocysteine (0.013) for WP. Regarding
other parameters there was no significant change. A restrictive diet with good lipid

profile can promote weight loss and improve health; the present work shows a greater



weight loss in the test groups with ingestion of peanut, with consequent improvement in
lipid profile, merit ascribed to insertion of peanuts in the diet. Another point to be
mentioned is the observed improvement in platelets and plasma homocysteine at WP
probably due to the presence of bioactive compounds in peanut skin. This work
contributed to the understanding of the importance of energy restriction in obese
individuals and their insertion balanced foods, nutrients and bioactive compounds that
can improve health conditions. We observed greater weight loss in the groups that
ingested peanuts, with consequent improvement in lipid profile and the concentration of
platelets and plasma homocysteine, in WP, this effect was probably due to presence of
bioactive compounds in the skin of peanuts. Thus, it is recommended the consumption

of peanuts with the skin, due to additional positive effects.
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1- INTRODUCAO

Diversos estudos (KRIS-ETHERTON et al., 1999; CHISHOLM et al., 2005; HU
et al.,, 1998; JIANG et al., 2006) tém provado que o consumo de amendoim e outras
sementes oleaginosas diminui o risco de doengas cardiovasculares (DCV), reduzindo,
principalmente, as concentracdes de lipoproteina de baixa densidade (LDL) e
triacilglicerdis (TAGs) (MUKUDDEN-PETERSEN et al., 2005).

Entre os mecanismos propostos para explicar tais efeitos benéficos, inclui-se o seu
perfil lipidico, rico em acidos graxos insaturados (mono e polinsaturados). O consumo
desses acidos graxos polinsaturados (AGPI) e monoinsaturados (AGMI) tem sido
recomendado para melhorar o perfil lipidico em relagdo aos acidos graxos saturados
(AGS) (SBC, 2001).

Em 100g de amendoim, encontram-se cerca de 8g de AGS, 17,2g de AGMIs e
16,2g de AGPIs, totalizando, aproximadamente, 41% de lipidio, sendo que,
aproximadamente, 80,7% sd3o 4cidos graxos insaturados (AGPI e AGMI)
(NEPA/UNICAMP, 2006). A Sociedade Brasileira de Cardiologia recomenda o
consumo de dietas com niveis intermedidrios de lipidios (30-35% do valor energético
total), sendo 20% provenientes dos acidos graxos monoinsaturados (SBC, 2001). O
conteudo lipidico do amendoim permite aumento consideravel desses acidos graxos na
dieta.

Kris-Etherton et al. (1999a) observaram que o efeito redutor no perfil lipidico foi
25% maior em relagdo ao esperado pelo teor de 4acidos graxos contidos nas oleaginosas,
demonstrando a existéncia de outros fatores que possam colaborar para essa reducao. Os
candidatos a este papel sdo: efeitos da fibra alimentar, sendo que cerca de 25% sdo
soluveis; presenga de micronutrientes como vitaminas E e C (que atuam como
antioxidantes), acido foélico, cobre, magnésio, proteina vegetal; alto teor de arginina,
fitosterois e compostos fendlicos (KRIS-ETHERTON et al., 1999b).

Os 4acidos graxos insaturados e a fibra podem melhorar o perfil lipidico
(diminuindo a concentragdo de triacilglicerol e colesterol total) (SABATE et al., 1993),
diminuem a agregacdo plaquetaria (CHAJES et al., 1993) e previnem a arritmia (HU et
al., 1998). Cations como magnésio e potassio podem melhorar a pressao arterial (ELIN
et al., 1993), a arginina pode diminuir a pressdo arterial, promovendo a producdo de
oxido nitrico, causando vasodilatacdo (FRASER et al., 1999). E o acido folico pode

diminuir a concentracdo de homocisteina, cuja acdo impede o reparo das células
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endoteliais, induz a proliferacdo de células musculares nos vasos sanguineos e ainda ¢é
considerada como um fator de risco independente para DCV (ALPER, MATTES,
2002).

O resveratrol, B-sitosterol e quercetina, os quais sdo encontrados em maior
quantidade na pele do amendoim, estdo associados a inibi¢ao da lipoxigenase no figado
e em tecido adiposo, reducdo da agregagao plaquetaria, regulacdo da pressao arterial,
relacionado directamente a diminuicdo de doencas coronarianas, inibicdo da
degranulacdo do leucécito e, consequentemente, a diminui¢do do crescimento do tumor,
causando a apoptose, além da inibicdo da sintese de DNA na metéstase
(TRICHOPOULOU et al.; 1994; MONTEIRO et al., 2004; SIMOPOULOS et al.,
2001).

Alteragdo dos lipidios plasmaticos ndo € o unico modo pelo qual atuam essas
sementes oleaginosas na redu¢do das DCVs, a reducdo da agregagdo plaquetaria, o
aumento da atividade antioxidante, a melhoria na sensibilidade a insulina e redugdo de
varios marcadores inflamatorios como interleucina 6 (IL-6), selectinas, proteina C
reativa (PCR), fibrinogénio e a reducdo da pressdo arterial contribuem tanto quanto ou
mais para a redugio do risco dessas doengas (PEREZ-JIMENEZ et al., 2002; JIANG et
al., 2000).

Baer et al. (2004) mostraram que o acido graxo saturado estearico (18:0) nao
produz alteracdo na concentragdo de lipoproteinas plasmaticas, no entanto seu consumo
elevado pode aumentar a concentracdo de fibrinogénio e IL-6, fatores inflamatdrios
presentes na formacao da placa de ateroma.

Sabe-se que individuos com Indice de Massa Corporal (IMC) elevado e maior
adiposidade abdominal apresentam alteragdes subclinicas nas concentracdes dos
marcadores inflamatérios (PCR) e oxidativos (Capacidade Antioxidante Total (CAT))
(KELISHADI et al., 2007), o que confere a esses parametros grande importancia no
rastreamento de possiveis inflamagdes cronicas, como as DCVs.

Outro marcador de grande relevancia na busca precoce de processos oxidativos ¢
a lipoproteina de baixa densidade oxidada (LDLox), a qual identifica danos oxidativos
nesta molécula transportadora de colesterol. Sies, Stahl e Sevanian (2005) observaram
redu¢do deste marcador, em obesos, apos a ingestdo de polifenadis.

O consumo de sementes oleaginosas tem sido encorajado. A Food and Drug
Administration (FDA) recomenda o seu consumo por pelo menos cinco vezes na

semana (140g/semana). Estudo mostra que a qualidade da dieta pode ser implementada
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com o consumo dessas sementes (GRIEL et al., 2004), aumentando as opcdes de
alimentos palataveis e benéficos, que podem ajudar a promover a aderéncia a um estilo
de vida mais saudavel, hdbitos nutricionais mais adequados, para reduzir o risco de
DCV. E o amendoim, entre essas sementes, ¢ uma das mais consumidas no Brasil.

Estudos clinicos apontam que, apesar do seu alto aporte calérico, as sementes de
oleaginosas, especialmente o amendoim, tendem a manter o peso corporal ou at¢ mesmo
reduzi-lo entre os consumidores (O’BYRNE et al., 1997). Provaveis explicagdes podem
ser dadas devido ao possivel aumento da saciacdo/ saciedade; aumento do metabolismo
basal e aumento da excregao calorica.

No estudo sobre a resposta hormonal e a ingestdo de amendoim, realizado por
Coelho (2007), em que foram dosados leptina, grelina e insulina nos tempos 0, 30, 60 e
120 minutos apds sua ingestdo, o amendoim ndo afetou o apetite e nem desencadeou
resposta hormonal diferente de qualquer alimento com quantidade caldrica e
distribuicdo dos macronutrientes semelhante. A discrepancia do resultado desse estudo
em relacdo ao relatado na literatura pode ter sido devido ao curto tempo de realizagao
das dosagens hormonais apds a ingestdo constante. Segundo Blundell et al. (1996),
saciacdo e saciedade podem ser influenciadas pelos eventos psicoldgicos e de
comportamento, pela fisiologia periférica e pelo SNC (Sistema Nervoso Central), o qual
sofre intervengdes hormonais, como da leptina, grelina e insulina.

Sales et al. (2005) ndo encontraram redugdes no perfil lipidico de individuos
normocolesterolémicos durante dois meses de adi¢ao de 6leo de amendoim na dieta. No
entanto, houve menor ganho de peso esperado em individuos que ingeriram 6leo de
amendoim, comparado aos 6leos de acafrao e azeite de oliva.

Os estudos de Levine e Silvis (1987) e Traoret et al. (2008) indicam que o
amendoim em grao pode ndo ser bem absorvido, fazendo com que parte do lipidio seja
excretada, contribuindo para um menor ganho de peso em relagdo ao esperado. Levine e
Silvis (1987) observaram que 17,8% do lipidio foram excretados quando o amendoim
foi consumido em grao. A excrecao foi de 7% com o consumo na forma de pasta e 4,5%
na forma de 6leo.

Da mesma forma, Traoret et al. (2008), em um estudo de balango energético com
individuos consumindo amendoim grdo, em pasta, manteiga ¢ 6leo de amendoim,
também observaram maior excre¢do de lipidio para o grupo que ingeriu amendoim na
forma de grdo em relacdo aos demais. A excre¢do de lipidio por individuos que

consumiam amendoim em grao foi de 7,8%, na forma de pasta 3,7% e na forma de 6leo

3



3,6%. As diferencas encontradas nos dois trabalhos provavelmente se devem a
variagoes metodologicas importantes. No primeiro trabalho, a ingestdo de alimentos nao
foi totalmente controlada; no segundo trabalho, toda a ingestdo foi fornecida e a
excrecdo coletada e analisada em laboratorio.

Ainda no trabalho de Traoret et al. (2008), foi observado perda de peso no grupo
que ingeriu amendoim em grao, apesar do acréscimo no consumo energético. Houve
manuten¢do do peso corporal no grupo que ingeriu 6leo de amendoim, apesar de
também apresentar balango energético positivo no periodo do estudo.

Coelho et al. (2006), utilizando 6leo de amendoim em individuos com sobrepeso,
observaram maior gasto metabolico basal apds dois meses de consumo do 6leo e ganho
de peso menor em relacdo ao esperado pelo consumo de energia no periodo. Cintra et al.
(2006) também encontraram menor ganho de peso em ratos consumindo amendoim, em
relacdo aos que ingeriram linhaga, truta e pele de frango.

Em um trabalho de coorte realizado na Espanha com mais de oito mil
participantes, foi observado que os consumidores frequentes de sementes oleaginosas
(nuts incluindo o amendoim), apesar do maior consumo energético, apresentaram
tendéncia menor ao ganho de peso ao longo de dois anos de estudo prospectivo (BES-
RASTROLLO et al, 2007).

Alper e Mattes (2002) citaram alguns fatores que podem explicar o mecanismo
pelo qual o amendoim exerce esse efeito sobre o peso corporal. Primeiro, por possuir
alto teor de fibras e proteinas, ele promove supressio da fome e compensagdo de
energia. Segundo, por ndo ser totalmente absorvido, principalmente na forma in natura
E terceiro, pelo seu alto nivel de acidos graxos insaturados e a proteina aumentarem o
gasto energético de individuos, devido a maior taxa de metabolismo basal.

Como nao ha relatos na literatura a respeito da ingestdo do amendoim em grao
com pele e sua avaliagdo dos parametros de inflamagdo, oxidativos e de composi¢cdo
corporal, tornou-se necessario o desenvolvimento de um projeto que avaliasse estes

pardmetros comparativamente ao amendoim em grao sem pele.
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2.0 - REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1- Linha de Pesquisa com 0 amendoim

Estudos apontam o amendoim como alimento promissor na reducdo do risco
cardiovascular e na manutencdo do peso corporal, visto possuir um perfil lipidico
benéfico ao controle da colesterolemia, citocinas inflamatodrias € marcadores oxidativos.
Embora tenha um valor energético denso, parte da energia parece nao estar disponivel
ou haver nela algum componente que permita maior gasto metabolico, provocando um
aumento de peso menor em relagdo ao esperado.

Em 2001, o Departamento de Nutricdo e Satide da UFV iniciou uma linha de
pesquisa com o amendoim na investigacao de seus efeitos em varios pardmetros clinicos
e fatores de risco para as DCVs e controle de peso. Inicialmente, Cintra (2003) avaliou
o efeito da linhaga e amendoim triturados no perfil lipidico de ratos submetidos a dietas
hiperlipidicas. A linhaga se mostrou promissora no controle da hipercolesterolemia e o
amendoim, uma tendéncia a menor ganho de peso dos animais tratados.

Os projetos ganharam forga com o acordo colaborativo “Programa de Suporte a
Pesquisa com Amendoim”, de acordo com o convénio firmado entre a Universidade
Federal de Vicosa e a Universidade de Purdue para a realizacdo de diversos trabalhos
(SALES, 2003; COELHO, 2003; CRUZ, 2006), em humanos, testando varias
propriedades do amendoim.

No estudo de Sales et al. (2005), foi testado o 6leo de amendoim em comparagao
ao oOleo de acafrao e azeite de oliva, no perfil lipidico, composi¢ao corporal e saciedade
de individuos eutréficos, com niveis normais de colesterol. Coelho et al. (2006), com o
mesmo desenho experimental, avaliaram os efeitos do 6leo de amendoim em individuos
com sobrepeso.

Nesses dois trabalhos, foi verificada menor tendéncia a ganho de peso dos

individuos que consumiram 6leo de amendoim. Quanto ao perfil lipidico, somente o



grupo que ingeriu Oleo de acgafrdo apresentou queda dos valores plasmaticos de
colesterol total, embora a ingestao de lipidio tenha subido consideravelmente em relagao
a alimentacao habitual, para todos os grupos experimentais.

Foi identificado aumento no gasto metabdlico basal dos individuos com
sobrepeso que consumiram o 6leo de amendoim, levando a um menor ganho de peso em
relacdo ao esperado pelo consumo energético dos voluntarios. Comprovando um efeito
que tem sido relatado em outros trabalhos para os produtos do amendoim. Quanto ao
colesterol plasmatico, a amostra dos dois estudos compos-se de individuos jovens, com
valores iniciais baixos para o colesterol total (média 150mg/dL), o que pode ter
influenciado na baixa resposta metabodlica observada.

Entre 2004 e 2006, foi realizado trabalho de balanco energético alimentar com o
amendoim na forma de grio, pasta, farinha desengordurada e 6leo (CRUZ, 2006). Nesse
trabalho, toda a alimentacdo foi fornecida e as fezes coletadas e analisadas em
laboratério. O estudo teve duracdo de 12 a 20 dias, divididos em duas etapas (controle e
experimental). Foi evidenciada tendéncia a perda de peso, menor aproveitamento
energético e absorc¢do lipidica naqueles voluntdrios que consumiram o amendoim em
grao.

Apesar de o balango energético no periodo ser positivo, os voluntarios
apresentaram perda consideravel do peso corporal e, mesmo consumindo o produto na
forma de 6leo (que apresentou maior absor¢do lipidica, disponibilidade energética e
balango energético positivo), os individuos ndo apresentaram aumento de peso.

Ainda ndo estdo bem esclarecidos os mecanismos envolvidos nessa tendéncia a
perda de peso, provocada pelo consumo desse alimento. A disponibilidade lipidica, o
perfil de acidos graxos, o aumento no gasto metabolico basal sdo candidatos a esse

papel, sendo provavel a interagao entre eles (ALPER & MATTES, 2002).



Em 2008, Sales et al. revelaram que o consumo de amendoim convencional ou
linhaga marrom por voluntarios hipercolesterolémicos e com excesso de peso reduziu os
valores de colesterol total em 7,22 e 9,82% respectivamente. LDL colesterol apresentou
queda superior para linhaga (14%) em relagdo ao amendoim (3%), entretanto os
triacilglicerdis apresentaram queda de 5% nos voluntarios que consumiram amendoim e
elevagdo de 26% para linhaca A contagem de plaquetas e de fibrinogénio apresentou
queda estatisticamente significante de 13% no grupo que consumiu linhaga e ndo houve
alteracdo de proteina C reativa, peso e composicao corporal, durante o periodo de oito

s€manas.
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2.2 Marcadores Inflamatorios e oxidativos

O tecido adiposo nao ¢ simplesmente um local de estocagem de energia, mas ¢
um 6rgdo endocrino ativo, que secreta diversos fatores denominados adipocinas, como
leptina, adiponectina, fator de necrose tumoral-o (TNF- a), IL-6, PCR, entre outras, as
quais atuam em manifestacdes inflamatorias relacionadas a obesidade (STEARS,
BYRNE, 2001; RAJALA, SCHERER, 2003; TRAYHURN, WOOD, 2004;
WAIJCHENBERG, 2000). Este tecido também ¢ responsavel pela regulacio de
respostas imunes, turnoverésseo, controle de saciedade, gasto energético, sensibilidade

a insulina e a glicose (SEUFERT, 2004).

2.2.1 - Fator de Necrose Tumoral alfa (TNF-a)

O TNF-o ¢ uma citocina inflamatdria, com peso molecular de 17,5kDa e 157
aminodcidos, envolvida na resposta imune e correlacionada com a obesidade, a
resisténcia a insulina (RI) e o diabetes mellitus tipo 2 (DM2). H4 uma grande expressao
de TNF- a no tecido adiposo e muscular esquelético de obesos e individuos com DM2
(DZIENIS-STRACZKOWSKA et al, 2003). A intima do endotélio vascular parece ser o
principal local de produ¢do do TNF- o (MAURY et al, 2009), além do tecido adiposo
(MADSEN et al., 2008), produzido por macrofagos.

Concentragdes plasmaticas de receptores de TNF (STNFR1 e sTNFR2) refletem
o local de agdo desta citocina. STNFR2 parece ser especialmente correlacionado a
resisténcia insulinica, ao aumento da expressdo deste receptor pelos tecidos adiposos e
ao aumento da expressdo plasmatica em obesos (DZIENIS-STRACZKOWSKA et al,
2003).

O fator nuclear kB (NFkf) ¢ um fator de transcrigdo, que possui papel singular
na integra¢do da regulacdo com a resposta imune, inflamatéria e regulagdo do ciclo
celular. NFxf modula a expressdo de varias citocinas inflamatoérias, incluindo o TNFa.
(MURRAY & FREEMAN, 2003; PUGLISHI & FERNANDEZ, 2008). Adipocitos de
individuos obesos aumentam a expressdo de citocinas em resposta a exposi¢cdo de TNF-
a. Esta hiper expressdo ¢ mediada pelo sSTNFRI1 e a hiperativacao pelo NFk§ (MAURY
et al, 2009).

Altas concentracdes plasmaticas do TNFoa estdo associadas a elevada
concentracdo de TAG plasmaticos e faléncia cardiaca (MURRAY & FREEMAN, 2003;
PUGLISHI & FERNANDEZ, 2008).
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Esta citocina ¢é produzida 7,5 vezes mais por adipdcitos em obesos comparados a
individuos eutroficos e estd relacionada ao aumento de TAG e lipoproteina de muito
baixa densidade (VLDL) (QIN, ANDERSON, ADELI, 2008).

Em modelos de animais obesos, o TNF-a foi encontrado como mediador da RI,
inibindo o seu receptor, ¢ associado ao aumento do depdsito de gordura visceral
(MUSAAD & HAYNES, 2007).

Bastard et al. (2000) e Sharman e Volek (2004) encontraram reducdo nas
concentragdes de TNFa plasmaticos apos dieta restritiva para perda de peso em obesos.
Polifendis presentes em uvas e em uvas-passas também promoveram reducdo nas

concentragoes séricas de TNFa (PUGLISHI et al, 2008; ZERN et al, 2005).

2.2.2- Interleucina seis (IL-6)

O tecido adiposo central possui grande variedade de interleucinas, dentre elas a
IL-6, o que corresponde a cerca de 30% dos niveis circulantes. Estas concentragdes
estdo aumentadas em obesos e relacionadas com doenca arterial coronariana. Estdo
positivamente correlacionadas com o percentual de gordura corporal e com a RI
(MEMOLI et al., 2007). O estudo de Bruun et al. (2003) relatou reducao sérica de 25 —
30% do percentual de IL-6 devido a reducao de 30% da massa gorda.

A IL-6 possui destaque na fase aguda de inflamacao como principal proteina
produzida pelo hepatdcito e ¢ estimuladora da PCR e Amiloide sérica A, aumentando a
concentragdo destas proteinas em mil vezes ou mais no processo inflamatorio (THORN,
LU, WHITEHEAD, 2004). Também ¢é um importante marcador de inflamagdo que
induz o TNF — a em células do tecido adiposo subcutaneo (MUSAAD & HAYNES,
2007).

O efeito da IL-6 nas células-alvo ocorre devido a um complexo sistema de
receptor, composto por subunidades de ligacdo obrigatoria (IL6R ou gp 80) e por
glicoproteina transdutora de sinal (gp 130), ambas expressas na superficie celular. Apos
a ligacdo da IL-6 como o receptor IL6R, o complexo IL-6/ IL6R inicia a dimeriza¢do do
componente do receptor transdutor de sinal gp 130. A interagdo receptor- ligante ativa a
Janus- Active — Kinase (JAK), que fosforila os residuos de tirosina na por¢do do
citoplasma da gp 130, ativando uma variedade de membros transdutores de sinal,
ativando a transcri¢cdo de proteinas familiares (SCHURINGA et al., 2000).

O fato de a IL-6 circulante aumentar a sintese de PCR e ser secretada por

adipdcitos sugere a ativacdo do sistema de inflamacdo neste tecido. Assim, o tecido
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adiposo parece ndo ser somente responsavel por gerar a inflamac¢do, mas também por
manté-la, aumentando a producdo de PCR. Esta afirmativa ¢, em particular, relevante
em pacientes obesos que sdo afetados por doencas cronicas e ou degenerativas

(CALABRO et al, 2005).

2.2.3-Proteina C reativa (PCR)

A proteina C reativa ¢ uma proteina de fase aguda produzida no figado na
presencga de inflamacao e infec¢do, aumentados em até mil vezes os seus valores basais.
A producdo por hepatocitos ¢ regulada por IL-6, IL-1 e TNFa (NICKLAS, YOU,
PAHOR, 2005).

Ouchi et al. (2003) demonstraram, pela primeira vez, a expressao do gene para
PCR em humanos no tecido adiposo subcutaneo. Este resultado foi confirmado
posteriormente por Anty et al. (2006), que encontraram a expressdo destes genes em
fragmentos de tecido adiposo marrom de individuos obesos. Corroborando com estes
achados, recentemente MEMOLI et al. (2007) identificaram mRNA em tecido adiposo
marrom de obesos em processo de inflamagao para IL-6 e PCR.

A PCR ¢ um excelente preditor de DCV, uma vez que estimula a produ¢ao de
fatores tissulares e ativa proteinas do complemento, promovendo agregagdo e
coagulagdo na intima do endotélio, ligando-se ao LDL ¢ VLDL (NICKLAS, YOU,
PAHOR, 2005).

As concentragdes de PCR e o IMC estdo fortemente associadas entre si € com as
DCVs, o que pode explicar o risco da ocorréncia destas doengas em individuos obesos
(MEMOLI et al., 2007).

Ha evidéncias de que a ingestdo dietética de fibras, flavonoides como a
quercetina, kaempferol e malvidina, bem como de dadzeina, ginesteina, AGPI dmega 3
e luteina, estd associada com a redugdo plasmatica de PCR (CHUN et al., 2008;
RATLIFF et al., 2008).
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2.2.4 - Leptina

O hormoénio adipocitario leptina tem como fun¢do sinalizar, por receptor
especifico no hipotdlamo, Ob-R, o tipo de gordura a ser reservada, controlar a ingestdo
caldrica, o substrato de utilizacdo e o balango energético, aumentando a energia
expedida (FRIED, RICCI, RUSELL et al.., 2000; SEUFERT, 2004; SETH, QASIM,
REILLY, 2008). A leptina tem como principal fungdo a prevengao da obesidade, ja que
camundongos deficientes (ob/ob) e resistentes (dlydb) a este hormonio sdo obesos
(FLIER, 1998). Entretanto, este hormoénio estd relacionado a diversas fungdes
fisiologicas como reproducdo, angiogénese, hematopoiese e regulagdo da massa dssea
(SEUFERT, 2004).

A regulagdo hormonal estd diretamente correlacionada ao IMC, ao percentual de
gordura corporal e a massa magra. Quanto maiores o IMC e o percentual de gordura,
maior parece ser sua producdo, enquanto que o maior percentual de massa magra reduz
a producdo de leptina. O tecido adiposo subcutineo ¢ o maior determinante na sua
concentracdo plasmatica (FRIED, RICCI, RUSELL et al.., 2000).

A correlacdo positiva entre gordura corporal total e a concentracdo sérica de
leptina ¢ explicada pelo aumento da secrecdo de leptina dos adipdcitos, uma vez que
estas células estdo em numero ¢ tamanho (2-4 vezes) maiores comparados aos de um
individuo eutréfico, aumentando, assim, a secrecdo da leptina em até sete vezes
(FRIED, RICCI, RUSELL et al.., 2000).

A concentragdo plasmatica de leptina aumenta com o ganho e reduz com a perda
de peso. E também variavel de acordo com o horario do dia, sendo seu pico maximo
entre 11h e 13h do dia. E ainda influenciada pela quantidade calérica ingerida e pela
composicao da refeicdo, sendo que a alta ingestdo (120kcal/kg) e a alta concentracdo de
carboidratos, comparada a uma refeicdo rica em lipidios, aumentam sua secre¢do
plasmatica (HAVELL et al., 1999).

O aumento da secrecao de leptina em larga escala pelo tecido adiposo em obesos
¢ resultado de uma disfun¢do hormonal crénica (hiperinsulinemia, hipercortisolemia
com reducdo da expressdo das catecolaminas, epinefrina e noroepinefrina (receptores [3-
adrenérgico), aumento da concentracdo de glicocorticoides (os quais aumentam a
resisténcia a insulina e promovem hiperglicemia) e também pardcrina (aumento da
producdo de citocinas inflamatorias - TNF —a, IL-6 - pelo tecido adiposo) (HAMILTON
et al., 1995). O estudo de Agnello et al. (1998) relatou que, na auséncia de IL-6, a

leptina promove a perda de peso.
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A concentragdo de leptina também ¢ variavel em relagdo ao sexo, sendo que, em
mulheres, ¢ maior, efeito esse atribuido ao estrogénio (CASABRIELL et al., 1998).

O aumento da leptina circulante ¢ o marco da resisténcia a leptina e estd
associado, independentemente, & Rl ¢ a DCV em humanos (CHEN et al., 2006).
Heymsfield et al. (1999), ao trabalharem com grupo placebo controlado, randomizado,
verificaram que eram necessarias concentragdes 20-30 vezes maiores que as fisioldgicas
para produzir a perda de peso em obesos, constatacdo esta que deu consisténcia a teoria
da resisténcia a leptina.

O mecanismo da resisténcia a leptina inclui mutagdes genéticas (Ob, Ob-R,
poligens), retrorregulacao (“down regulation” dos receptores de leptina), moléculas
reguladoras na circulagdo (SLIPs - proteina sérica de interagdo a leptina) e SLR
(receptor da proteina sérica de interagcdo a leptina), nas células (reguladores celulares
(ex: SOCS3 - supressor da citocina sinalizante 3 - ¢ PTP1B), e acesso limitado aos
tecidos (transporte saturado de CNS) (MARTIN; QASIM; REILLY, 2008). Evidéncias
sugerem que a resisténcia central a leptina causa a obesidade e que a obesidade induzida
por resisténcia a leptina causa iniimeras injurias em tecidos periféricos, como hepatico,
pancreatico, venoso € miocardico (CHEN et al., 2006).

A inicializagdo do gene Ob mutado pode produzir leptina com deficiéncia em
sua sinalizagdo, gerando, assim, a hiperleptinemia e a resisténcia a leptina, 0 mesmo
resultado pode ser esperado caso o gene mutado seja o0 Ob-R. Embora essa mutagdo seja
rara em humanos, a mutagdo poligénica que afeta o metabolismo da leptina possui
grande forga genética para ser transmitida a futuras geragdes (WILSEY et al., 2002).

Como em outros mecanismos de sinalizagdo, a leptina sinaliza e regula o seu
proprio receptor. A reducdo hipotalamica da expressdo do receptor de leptina gera uma
hiperleptinemia central, ocasionando a obesidade (MARTIN; QASIM; REILLY, 2008).

A resisténcia a a¢do da leptina pode ser devida ao acesso limitado aos tecidos,
como mencionado anteriormente, como a barreira cerebral sanguinea. O mecanismo
pelo qual a leptina entra no sistema nervoso central ainda estd em discussdo. A teoria
mais aceita ¢ a entrada via Ob-Ra, o qual é um sistema saturavel, unidirecional,
localizado no endotélio vascular e no epitélio do plexo coroide. A saturagdo neste
mecanismo de transporte pode resultar em resisténcia a leptina ou na regulacao da
mesma, sendo necessarios mais esclarecimentos neste processo (MARTIN; QASIM;

REILLY, 2008; VAN et al., 1997).
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A RI pode ser gerada por concentragdes de leptina (6,25nmol/L) e ou glicose
(5,6 -11,1mmol/L) no meio celular, as quais podem inibir a expressao do GLP-1
(incretina), inibindo ou reduzindo a sintese de mRNA para preproinsulina nos
receptores P- pancreaticos (INS-1), podendo haver também inibi¢do do gene de
transcri¢ao (JAK- STAT) por citocinas sinalizantes (SOCs). A expressdo de proteinas
do SOCs induz varias citocinas, incluindo IL-6, eritropoietina € hormoénio do
crescimento, via JAK-STAT. A este controle hormonal, insulina- leptina, dd-se o nome
de “adipo-insular axis”. Assim, a resisténcia a leptina em nivel pancreatico pode
promover a hiperinsulinemia em obesos, proporcionando o desenvolvimento do
diabetes tipo 2 (SEUFERT, 2004; ENDO et al., 1997; NAKA et al., 1997).

Fatores extracelulares, na corrente sanguinea, também podem se ligar a leptina,
alterando a sua biodisponibilidade e bioatividade, como o SLIPs (Proteina de interagdo
a leptina) e os Ob- Re (Receptor de leptina soltivel) (MARTIN, QASIM, REILLY,
2008; ZHAO, 2007; ZASTROW et al., 2003; LAMMERT et al., 2001).

A leptina possui interagdo funcional com elementos do metabolismo, como a
insulina, com os marcadores da inflamacao, incluindo mediadores da imunidade inata,
como a IL-6 e a PCR (ZHAO, 2007; CHEN et al., 2006), e com a imunidade adaptativa,
linfocitos T (tornando-se hiporresponsivos, estimulando os linfocitos T help a
produzirem respostas inflamatorias), monocitos e macrofagos, os quais podem ser
correlatos ou preditores dos riscos cardiovasculares (LAM, 2007).

A leptina promove recrutamento dos mondécitos na intima do endotélio, estimula
a formagao de células espumosas por macrofagos e induz a secregdo de substancias pro-
inflamatérias e citocinas aterogénicas, assim a leptina pode ser considerada uma
citocina inflamatoria (YAMAGISHI et al., 2001).

Nao se sabe ao certo como a PCR inibe a acdo da leptina, se dentro ou fora do
SNC (ZHAO, 2007). A correlagdo entre PCR e niveis de citocinas produzidas por
macroéfagos e células T, as quais incluem IL-18, IL- 6 ¢ TNF a, esta associada com a
calcificagdo de artérias e infarto do miocardio (REILLY et al., 2007). Assim,
concentragdes plasmaticas elevadas de leptina e marcadores inflamatorios sdo preditores
de DCV, RI, inflamag¢des cronicas, DM2, hipertensdo, aterotrombose e injuria do
miocardio, tornando-se marcadores potenciais no diagndstico e no tratamento

(HANSSON, 2005; O’ ROURKE, 2002).
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2.2.5-Adiponectina

A adiponectina ¢ exclusivamente secretada pelo tecido adiposo e estd presente
abundantemente na circulacdo sanguinea. Sua producdo ¢ induzida pela atividade
nuclear do receptor ativado por proliferadores do peroxissoma gama (PPARy) (IWAKI
et al.,, 2003), e ¢ a unica adipocina que possui concentragdo reduzida na obesidade
(ARITA et al., 1999), em pacientes com DCV (HOTTA et al., 2000), diabetes e em
pacientes com RI (CNOP et al., 2003).

Adiponectina ¢ produzida pelo gene Apml o qual foi mapeado no cromossomo
3g27. Mutagdes no exon 2, c45GT e c276TG sdo associadas a obesidade, a RI a
concentragdes séricas de adiponectina e lipoproteinas. Individuos com polimorfismo no
alelo c276T possuem maiores concentracdes de LDL colesterol e baixa de lipoproteina
de alta densidade (HDL) colesterol comparado ao homozigoto 276G/G. Individuos com
alelo c45G possuem maior concentracdo de adiponectina sérica comparado ao
homozigoto 45T/T (BERTHIER et al., 2005).

A adiponectina atua via estimulacdo da adenosina monofoAGSto proteina
quinase (AMPK) no figado e nos musculos esqueléticos. A adiponectina fosforila o
AMPK, inibindo o Acetil CoA carboxilase (ACC) e a sintese de acidos graxos. A
inibi¢do da ACC reduz a concentracdo de malonil CoA, que inibe a carnitina palmitoil
tranferase 1, aumentando a oxidagdo de 4cidos graxos. A AMPK estimula o receptor
ativado por proliferadores do peroxissoma alfa (PPARa), aumenta a expressdo de
enzimas envolvidas na - oxidagdo, resultando na melhoria a sensibilidade a insulina
(PUGLISI, FERNANDEZ, 2008).

Em culturas celulares, citocinas inflamatérias sao induzidas por hipoxia em
adipocitos e macrofagos primarios. A transcricdo do NFxf e do TNFa ocorre devido a
ativagdo do gene 3T3-L1 nos adipocitos e NIH3T3 nos fibroblastos. Em contrapartida, a
expressao da adiponectina ¢ reduzida, devido a menor expressao do gene promotor nos
adipodcitos, o que sugere a indug¢do da inflamag¢do e reducdo nas concentracdes de
adiponectina em obesos (YE et al., 2007).

Em adi¢do, a adiponectina reduz a producdo de glicose no figado devido a
inibi¢do de enzimas gliconeogénicas, carboxiquinase fosfoenolpiruvato e glicose- 6 —
foAGStase, melhorando o controle da glicemia e a sensibilidade a insulina (PUGLISI,

FERNANDEZ, 2008).
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O aumento do AMPK em tecidos ¢ resultado da agdo da adiponectina com
consequente reducao de acidos graxos livres da corrente sanguinea. O aumento da
oxidacdo dos 4acidos graxos no musculo esquelético reduz os 4acidos graxos ndo
esterificados no figado, reduzindo a sintese de TAG e a secrecdo de VLDL (JULIUS,
2003).

A redugdo da adiponectina em individuos obesos e diabéticos aumenta a
infiltragdo de macrofagos em tecido adiposo, resultando em inflamacgdo. As citocinas
pro-inflamatérias TNFa e IL6 reduzem a expressdo da adiponectina. A adiponectina
possui efeito anti-inflamatdrio, inibindo a ativacdo do NF«kfp pelo TNFa (BRUUN et al.,
2003) e da IL-6 por lipopolissacarideos (LLP) (AJUWON & SPURLOCK, 2005).
Entretanto, alguns individuos obesos possuem valores séricos de adiponectina
semelhantes a individuos eutroficos, protegendo-os da elevacdo dos valores de
colesterol total (CT), LDL e insulina (AGUILAR-SALINAS et al., 2008).

O estudo de Weiss et al. (2005) reforca a relagdo direta entre adiponectina,
sensibilidade a insulina e oxidagdo lipidica. Adolescentes obesos sensiveis a insulina
com altos niveis de adiponectina foram caracterizados por baixo depdsito de lipidios
intramiocelulares e em compartimento visceral.

Dietas para reducao de 10% do peso (MADSEN et al., 2008) e programas de
exercicio aerobico, associado aos de resisténcia (SIMPSON, SINGH 2008), para perda
de gordura corporal aumentam a expressdo da adiponectina. Entretanto, ndo houve
melhoria na concentracdo de adiponectina quando avaliada a inser¢do de 3,5% do valor
calorico total de AGPI 6mega 3 em individuos com excesso de peso e obesidade
moderada durante 14 semanas (KRATZ et al., 2008).

Liu et al. (2003) avaliaram a expressdo do gene da adiponectina em adipdcitos
subcutaneos de mulheres obesas, em reposta a dieta de muito baixa caloria em um curto
periodo de tempo (dois dias) e encontraram menor expressio do mRNA no periodo
basal quando comparadas a individuos magros. Nos individuos obesos, a dieta restritiva
aumentou em 33% os niveis de mRNA (p<0,001), enquanto que o retorno a ingestdo
promoveu queda de 32,8% (p<0,05), dado este que reforca a acdo de dietas

hipocalodricas em aumentar as concentracdes sé€ricas de adiponectina.
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2.2.6-Fibrinogénio

O fibrinogénio ¢ uma glicoproteina de alto peso molecular (340.000kDa) com
concentragdo 2.000 — 4.000pg/mL de plasma, podendo estar aumentada em até 20 vezes
na fase aguda. E sintetizado nos hepatdcitos, codificado pelo cromossomo 4 ¢ tem meia
vida de cinco dias. Sua estrutura ¢ dimérica, constituido de trés cadeias ligadas por
pontes dissulfidicas (ALMEIDA, 2006).

A IL-6 ¢ um importante mediador na producdo de fibrinogénio durante a fase
aguda, podendo ser regulada pela fibrina ou produtos de degradagdo do fibrinogénio
(KOENIG, 2003).

O fibrinogénio possui impacto direto na coagulacdo sanguinea, na agregacao
plaquetaria e fungdo endotelial. Possui ainda a¢do na adesdo de monocitos e na
proliferacio e migracdo de células do musculo liso. Assim, por mecanismos
homeostaticos e inflamatérios, a concentragdo plasmatica de fibrinogénio esta
diretamente relacionada a formagao de trombos (KOENIG, 2003).

Possui relagdo direta com DCV, uma vez que participa de processos
inflamatorios e € o substrato para a formagao de trombina, na Gltima etapa da cascata de
coagulacdo sanguinea, podendo ser tanto a causa como a consequéncia de um evento
trombotico arterial ou venoso (ALMEIDA, 2006).

Em individuos com concentragdes plasmaticas entre 400 e 500ug/mL, o risco de
trombose venosa ¢ duas vezes maior comparado ao de individuos com concentracdes de
até 300pg/mL. Individuos obesos chegam a apresentar aumento na concentracdo de
fibrinogénio em até 40% quando comparados a eutréficos, sendo relevante a

possibilidade de ocorréncia de trombose (MERTENS & VAN GAAL, 2002).

2.2.7 - Homocisteina

A homocisteina ¢ um aminoacido sulfurado derivado durante o processo
metabolico de desmetilacdo da metionina dietética. Duas etapas provaveis sao
observadas no metabolismo proteico da homocisteina: remetilagdo e transulfuracido. No
processo de remetilagdo, a vitamina B, ¢ o cofator da enzima metionina sintase, que
catalisa o processo de remetilagdo na maioria dos tecidos, sendo o N°- metilhidrafolato,
o doador do grupo metil. A formagao deste doador ¢ dependente da presenca do
N°N'"’metilenotetra- hidrofolato, derivado do folato dietético.

Outro caminho possivel ¢ a transulfuragdo, neste caminho, a vitamina Bg ¢ o

cofator da cistationina B- sintase, enzima que converte de forma irreversivel a
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homocisteina em cistationina. Esta, por sua vez, ¢ hidrolisada a cistationa e o-
cetobutirato (PERLA-KAJAN et al., 2007; SELHUB, 2007).

Em altas concentracdes, a homocisteina pode sofrer auto-oxidacdo e gerar
peroxido de hidrogénio, espécie reativa que contribui para lesdes de células endoteliais.
E possivel também que este aminoéacido circulante promova a agregagdo plaquetaria,
efeito trombogénico e estimule a proliferacdo de células musculares lisas nos vasos,
efeito aterogénico (ALMEIDA et al., 2008).

Assim, possiveis mecanismos trombogénicos exercidos pela hiper-
homocisteinemia sdo: disfun¢do endotelial, efeito citotoxico, reducdo da produgdo de
oxido nitrico e prostaciclina, aumento de espécies reativas de oxigénio, aumento da
LDLox, proliferacdo celular de células da musculatura lisa e disfungdo plaquetaria
(CAVALCA et al., 2001).

Outra possivel causa da hiper-homocisteinemia ¢ a genética, uma vez que
individuos homozigotos para enzima metilenetetrahidrofolate redutase (MTHFR)
sempre possuem concentragdes altas de homocisteina na presenca de baixa ingestao de
folato (GALLISTL et al., 2000).

A hiper-homocisteinemia ¢ detectada em 30% a 42% dos pacientes com doenga
arterial coronariana e cerebrovascular respectivamente (STEIN, MCBRIDE, 1998).
Cavalca et al. (2001) encontraram aumento significativo (p<0,002) nas concentragdes
plasmaticas de individuos com doenga arterial coronariana, comparados com individuos
saudaveis, 10,2 e 8,9mmol/L respectivamente.

No estudo de Gallistl et al. (2000), foi encontrado correlagdo positiva para as
concentragdes de homocisteina e o IMC, percentual de massa gorda corporal, insulina e

inversa correlacdo com a concentracao de folato dietético para criangas obesas.

2.2.8-Lipoproteina de baixa densidade oxidada (LDLox)

O estresse oxidativo esta diretamente associado a sindrome metabolica, sendo de
grande importancia o seu entendimento (KEANEY et al.., 2003; FURUKAWA et al.,
2004; GREN et al., 2004; MAIESE; MORHAN; CHONG, 2007; CERIELLO, 2008;
SCHIFFRIN, 2008; WADSWORTH, 2008).

O estresse oxidativo ¢ definido como um desequilibrio entre os sistemas
oxidantes e antioxidantes em favor dos primeiros. Sdo geradas inGimeras espécies

reativas: os radicais livres (os quais possuem um elétron desemparelhado em sua
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camada eletronica) ¢ as espécies reativas ndo radicais, favorecendo a ocorréncia de
danos oxidativos (HALLIWELL & WHITEMAN, 2004).

Os danos oxidativos se ddao por meio da oxidagdo de biomoléculas,
especialmente, lipidios, proteinas e DNA, induzindo efeitos deletérios e alterando-as em
relacdo a sua estrutura e ou fung¢ao bioldgica (HICKS et al., 2006).

O excesso de tecido adiposo, independentemente do IMC, propicia o aumento do
dano oxidativo e, por sua vez, a acdo deste sobre a producdo de adipocinas e,
consequentemente, sobre o desenvolvimento das alteracdes em questdo (FURUKAWA
et al., 2004). Essas alteracdes sdo acompanhadas pelos processos oxidativos. A presenca
do estresse oxidativo pode preceder o futuro desenvolvimento da sindrome metabolica e
das doengas cronicas nao transmissiveis decorrentes (FURUKAWA et al.,, 2004;
VINCENT et al., 2007; GALILI et al., 2007; WADSWORTH, 2008).

A identificacdo de marcadores para a avaliacdo do estresse oxidativo, com o
objetivo de sistematizar sua utilizagdo no diagnostico e controle dos efeitos adversos
tem sido amplamente estudada. Esses marcadores sdao baseados no processo de oxidagao
de lipidios, proteinas e DNA, sendo que os relacionados aos lipidios sdo mais
amplamente estudados, tendo maior expressao (MAYNE, 2003; VINCENT et al., 2007,
BARBOSA et al., 2008)

Alteragdes estruturais das lipoproteinas, bem como alteracdes que resultem na
diminui¢do da afinidade de ligacdo ou produ¢do dos seus receptores celulares, podem
ser importantes causas dos processos aterosclerdticos (MAYNE, 2003).

A oxidagdo das lipoproteinas pode ocorrer em graus varidveis, originando
diferentes particulas modificadas oxidativamente (LDL, contendo hidroperoxidos
lipidicos e apolipoproteina B intacta, LDL minimamente oxidada, contendo
hidroperoxidos lipidicos, aminoacidos modificados e apoproteina B intacta, LDL,
contendo hidroperoxidos lipidicos e hidroderivados, aminoacidos modificados e
apoproteina B degrada), resultando em modificagdes de diversas caracteristicas fisico-
quimicas destas particulas.

Dentre essas, ressalta-se o aumento das cargas negativas, devido a derivagdo dos
residuos de lisina da apo B100 por aldeidos formados durante a peroxidagdo lipidica, o
que facilita o reconhecimento das lipoproteinas pelo receptor scanvengee a formagao
de lisofaAGStilcolina, que atua como agente quimiotatico para mondcitos. A liberagdo
de citocinas por macrofagos, monocitos e linfocitos, assim como de fatores de

crescimento para células musculares lisas (ABDALLA, 1995).
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A LDLox estimula a diferenciacdo de monocitos em macrofagos, impedindo que
aqueles migrem do espago subendotelial para os vasos sanguineos. As modificagdes
estruturais da LDLox alteram sua imunoreatividade e imunogenicidade (ABDALLA,
1995.)

O aumento da LDLox em individuos obesos estd diretamente relacionado ao
aumento do risco de DCV e RI (MERTENS et al., 2003). Sies et al. (2005) observaram

reducdo deste marcador em obesos, apos a ingestdo de polifenois.

2.2.9-Capacidade antioxidante total (CAT)

A capacidade antioxidante total baseia-se na aferi¢do da atividade de todos os
compostos (fatores endogenos e exodgenos) com capacidade antioxidante, incluindo:
acido ascorbico, a-tocoferol, B-caroteno, glutationa reduzida, 4cido trico, bilirrubina,
albumina, ceruloplasmina, ferritina e enzimas antioxidantes (REYES et al., 2006).

Os oxidantes sdo de origem interna e externa, a magnitude desse processo
apresenta ampla variagdo em funcdo da presenca de vdarios fatores intervenientes
(MAYNE, 2003). E a cronicidade em questdo tem como consequéncia o
desenvolvimento de enfermidades crénicas nao transmissiveis (MAYNE, 2003;
GALILI et al., 2007; MAIESE; MORHAN; CHONG, 2007), podendo estar associadas a
obesidade (MELISSAS et al., 2006).

Espécies reativas de oxigénio e nitrogénio sdo produzidas como consequéncia
normal do metabolismo aerdbico. Assim, radicais livres podem ser encontrados no
ambiente celular e extracelular, na circulagdo. E, em condigdes fisiologicas, podem ser
removidos ou inativados por sistemas enzimdticos de detoxificacdo, como catalases,
peroxido dismutase e glutationa peroxidase. Em adi¢cdo, um niimero de antioxidantes
provenientes da dieta contribui com a defesa do estresse oxidativo (KISAKOL et al.,
2002; MALLIARAKI et al., 2003).

Os antioxidantes plasmaticos sdao compostos de moléculas endogenas como
acido urico, albuminas, tiois circulantes e moléculas exodgenas, podendo ser
lipossoluveis, como a vitamina E, e hidrosséluveis, como o 4cido ascoérbico. Desta
maneira, o consumo de alimentos ricos em antioxidantes, como o 6leo de oliva, frutas,
hortalicas, chd, vinho e oleagniosas, contribui de forma significativa para o aumento da
capacidade antioxidante plastica, uma vez que aumenta a concentracdo plasmatica de

antioxidantes exdgenos (MALLIARAKI et al., 2003; KAMPA et al., 2002).
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3. Objetivo
3.1 — Objetivo Geral

Avaliar possiveis beneficios promovidos pelo consumo de amendoim com ou

sem pele na reducdo de fatores de risco para doengas cronicas em mulheres obesas

submetidas a dieta de restrigdo calorica.

3.2 — Objetivos Especificos

Avaliar os efeitos do consumo diario de amendoim com ou sem pele em

mulheres obesas submetidas a dieta de restricdo calorica quanto aos seguintes aspectos:

Antropometria e Composi¢ao corporal
Gasto energético

Consumo alimentar

Pressao Arterial

Perfil lipidico

Marcadores da inflamacgao

Marcadores oxidativos
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4. Casuistica e Métodos

4.1 — Recrutamento dos Individuos e Calculo Amostral

Trata-se de um ensaio clinico, randomizado de forma casual simples, equi-
probabilistico. Foram recrutadas para o estudo 24 voluntarias obesas do sexo feminino
(oito por grupo experimental). O calculo do tamanho amostral (MERA, THOMPSON,
PRASAD, 1998) para o estudo atual foi estabelecido considerando o peso corporal
como varidvel principal. Valores publicados do desvio-padrao foram aplicados, sendo
considerada uma diferenga de 7% em relagdo a média + DP de peso corporal
equivalente a 78,21 + 9,09kg (SALES, 2009). Foi adotado o poder estatistico de 90% e
o nivel de significancia de 5%.

A divulgagdo do projeto foi realizada pessoalmente com voluntarias obesas de
outros estudos do Departamento de Nutricdo e Saude (DNS), bem como por meio de
panfletos em murais, anincios em jornais e por e-mails. As candidatas preencheram
questionario especifico para selecdo (Anexo A), e aquelas que se encontraram aptas
foram informadas quanto a realizagdo do estudo e lhes foi solicitado o comparecimento
no Laboratério de Metabolismo Energético e Composi¢ao Corporal (LAMECC).

Critérios de inclusao:

Ter idade entre 20 e 50 anos;

Possuir IMC > 30kg/m?;

Possuir peso estavel (+5kg) nos tltimos seis meses;

Ter boa saude dentaria;

Nao utilizar medicamentos que afetam a glicemia, o metabolismo lipidico e o
apetite;

Ser normotensos;

Nao apresentar desordens alimentares;

Nao estar em estado gestacional;

Nao apresentar alergia ao amendoim;

Nao fazer uso de nutracéuticos;

Possuir nivel de atividade fisica constante;

Nao ser fumante e

Nao apresentar descontinuidade do projeto, deixar de consumir o produto teste
(amendoim) durante o periodo de intervencdo por duas vezes, quando alocados nos

grupos, e deixar de participar das consultas nutricionais e coleta de sangue.
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4.2 — Aquisicdo do Produto Teste (Amendoim)

O amendoim cru com pele e sem casca, variedade runner, foi doado pela
empresa Yoki®. Assim que recebido, foi avaliado o teor de umidade de acordo com o
preconizado pela Association of Official Analytical Chemist?\OAC, 2002), para
garantir a boa condi¢ao de uso para consumo humano.

O amendoim foi submetido a cocgdo em calor seco por 20 minutos a 180°C, em
assadeira 35x22cm, sendo revolvido a cada 3 minutos durante o processo de cocg¢do.
Logo apods, o mesmo lote de amendoim foi dividido em dois, sendo retida a pele dos
graos de um destes montantes por descascamento manual e separados com auxilio de
peneira. O amendoim foi embalado a vacuo, em embalagem escura para alimentos, ¢

acondicionado sob refrigeracdo até o consumo.

4.3 — Fornecimentos das por¢odes e grupos experimentais

Foram porcionados 56g de amendoim com ou sem pele, em balanga eletronica
Mallory®, com precisdo de 1g. Durante oito semanas, foram fornecidas aos voluntarios
procdes didrias de 56g, sendo recomendado o seu consumo 30 minutos antes do almogo
para as voluntdrias do grupo amendoim com pele (AMCP) e amendoim sem pele
(AMSP). Todas as voluntarias foram submetidas a uma dieta restritiva, tanto dos grupos
experimentais (AMCP e AMSP) quanto do grupo controle (SAM).

Para elaboragao da dieta restritiva, antes do inicio do estudo, semana basal, foi
solicitado a cada voluntaria o registro alimentar de 24 horas durante trés dias ndo
consecutivos, sendo dois dias tipicos ¢ um dia atipico. Apoés a analise de cada registro
alimentar, utilizando o softwareDiet Pro 5.1i®, foi realizada a média de consumo de
calorias, carboidrato, proteina, lipidios, AGMI, AGPI, AGS, colesterol e fibras. Foram
reduzidos 250kcal da média de ingestdo calodrica de cada voluntaria, sendo consideradas
as calorias do amendoim nos grupos experimentais, adequando os percentuais de
macronutrientes de acordo com a AMDR (Acceptable Macronutrient Distribution
Ranges: 45- 65% para carboidratos, 10 — 35% proteinas e 20 — 35% para lipidios)
durante o periodo experimental para todos os grupos, AMCP, AMSP ¢ SAM. A
prescri¢ao dietética também foi baseada na afirmativa de que individuos acima do peso
que consomem uma dieta restritiva, balanceada em nutrientes e moderada em acidos

graxos perdem peso devido ao baixo consumo caldrico (Evidéncia A) (NHLBI, 1998).
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4.4 — Avaliacio Antropométrica e de Composiciio corporal

A avaliacdo antropométrica e de composicao corporal foi realizada no
Laboratoério de Metabolismo Energético do Departamento de Nutrigdo e Satde — UFV,
pela manha. As voluntarias foram pesadas em balanga eletronica microdigital, marca
Filizola®, com capacidade de 150kg e precisdo de 100g, utilizando-se o minimo de
roupa possivel em um mesmo horario predefinido. A altura foi determinada utilizando-
se antropdmetro vertical milimetrado, Seca®, com escala de 0,5cm, os individuos
estavam descalgos, em pé, em posi¢ao firme, com os bragos estendidos ao longo do
corpo e olhar no horizonte (JELLIFFE, 1966). Foi calculado o indice de massa corporal
(IMC) (BRAY & GRAY, 1988), que relaciona o peso (kg) e a altura (metro ao
quadrado).

Foram aferidas as medidas de circunferéncia da cintura (CC) e circunferéncia do
quadril (CQ), para posterior avaliagdo da CC isoladamente e da relagdo CC/CQ. As
medidas foram aferidas utilizando fita métrica inextensiva e inelastica, sendo a CC
aferida na menor curvatura do corpo (MCARDLE et al., 1991), abaixo da costela, na
linha média axilar, com o individuo de pé. A CQ foi aferida na maior proeminéncia do
quadril, ao nivel da crista iliaca, com o individuo de pé (KOOY & SEIDELL, 1993;
WEINSIER et al., 1995).

A composi¢ao corporal (gordura corporal total, massa magra e agua corporal) foi
determinada por analise de bioimpedancia elétrica — BIA (Biodynamics modelo 310)
(LUKASKI et al., 1985). As voluntarias eram orientadas a fazer o minimo de atividade
fisica no dia anterior ao teste e permanecer em posi¢ao horizontal, sem meias, luvas ou
objetos metalicos por 30 minutos, as mesmas deveriam estar no final da fase folicular e
se abster do consumo de café, alcool e refeicdes gordurosas no dia anterior e de agua

nas horas precedentes ao teste.

4.5 — Avaliacdo do Metabolismo Energético e de Repouso

A aferi¢do do metabolismo de repouso foi realizada utilizando o método de
calorimetria indireta, que mede a taxa metabodlica pela determinacdo do consumo de
oxigénio, com um espirdmetro, e a producio de diéxido de carbono do organismo por
um dado periodo de tempo. Os dados foram obtidos de forma que permitiam o calculo
do quociente respiratério (QR), que relaciona os moles de CO, expirado / moles de O,
consumido (DEN BESTEN et al., 1988; PEUTER et al., 1992; WEBBER et al., 1994;
VALTUENA et al., 1995; BUSCEMI et al., 1996; NAGY et al., 1996; VALTUENA et
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al., 1997). A oxidagao proteica foi estimada pela excre¢do de nitrogénio urinario, sendo
padronizada a excre¢do de 13mg/N/dia. Os valores determinados foram convertidos em
unidades de calor (quilocalorias) produzidas por metro quadrado de superficie corporal
por hora e extrapolado para o Gasto Energético Total (GET). O equipamento utilizado
foi o Deltatrac II®, equipado com a campanula respiratoria, o qual oferece medidas de
minuto a minuto, sendo calibrado a cada nova determinagao.

O teste teve inicio pela manha, em horario de acordo com a disponibilidade
das voluntarias. As voluntarias deveriam estar em jejum de 12 horas, as quais
permaneciam em repouso de 30 minutos enquanto o equipamento estabilizava. Foi
realizada, durante esse periodo, a avaliagdo nutricional (medidas de peso, altura e
composi¢ao corporal), em posi¢ao supina, ambiente silencioso, com pouca iluminagao e
com temperatura confortavel, para evitar alteracdes causadas por frio ou ansiedade
(DIENER, 1997). A mensura¢dao do Metabolismo de Repouso foi realizada durante 60

minutos, sendo anotada de 5 em 5 minutos.

4.6 — Mensuracao da Pressao arterial

Os niveis de pressdo arterial sistolica e diastolica foram aferidos por técnica de
enfermagem treinada, utilizando-se de esfignomandmetro BIC (modelo ML040) e
estetoscopio RAPPAPORT Premium no brago direito do voluntario, enquanto o mesmo
permanecia sentado em repouso (WHITWORTH, CHALMERS, 2004). Para esta
mensuracdo, foram seguidos os procedimentos padronizados: afericdo apds interagdo
com o paciente, posicionamento do paciente (sentado), periodo de repouso de 5
minutos, posi¢do do brago (45° ao nivel do coragdo), mensuragdo da circunferéncia
braquial, sele¢do do manguito adequado, medida da pressdo arterial com o manguito
aplicado em brago despido, mandmetro adequadamente visivel, localizagdo da artéria
braquial, centralizacdo da bolsa de borracha sobre a artéria braquial, bracadeira
envolvendo adequadamente o brago, determinagdo prévia do nivel de insuflagdo (por
meio da palpagdo), desinsuflagdo do manguito com velocidade de 2 a 3mm/Hg por
segundo, intervalo de 30 segundos entre duas medidas, posi¢cdo da campanula sobre a

artéria braquial (VEIGA et al., 2003).
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4.7 — Avaliacoes laboratoriais

Ap6Os 12 horas de jejum, a extragdo das amostras sanguineas foi realizada
mediante pun¢do endovenosa na veia anticubital mediana com a utilizagdo de um
sistema de vacuo vacutainer De cada voluntaria foram extraidas trés amostras de
sangue: dois tubos para soro (4mL), dois tubos com EDTA (4mL) e um tubo com
Citrato (4mL). Os tubos foram centrifugados a 1507 x g, a 5°C, durante 15 minutos em
centrifuga (Heracus Megafuge 11R Centrifuge/ Thermo Scientific™). Apos separagio, o
soro ¢ o plasma foram acondicionados em eppendorfs devidamente identificados e
armazenados a -80°C em um Ultra-Low Temperature Freeze(Thermo Scientific,
Forma 900 Series).

Foram realizadas andlises do colesterol total, fragdes e triacilglicerdis por
método enzimatico colorimétrico, glicose por método da glicose oxidase, creatinina por
método cinético colorimétrico, ureia por método colorimétrico enzimadtico- Urease,
além do hemograma completo por citometria de fluxo, Amino Transferase Oxalacética
(AST/ TGO) e Amino Transferase Pirtvica (ALT/ TGP) por método cinético para
confirmar o estado higido dos voluntarios no Laboratorio de Andlises Clinicas da
Divisdao de Satde da Universidade Federal de Vicosa/ MG. Os exames bioquimicos

foram realizados na 1%, 4* € ao final da 8* semana.

4.7.1 - Parametros inflamatoérios
4.7.1.1 — Adiponectina

As concentracdes plasmaticas de adiponectina (ug/mL) foram determinadas
utilizando-se a técnica de ELISA ‘Enzyme Linked Immuno Sorbent Assaym
posterior leitura em equipamento leitor de ELISA, utilizando Kit comercial especifico.
Para a quantificagdo da adiponectina (pug/mL), foi utilizado Kit comercial (Linco
Research, Human Adiponectin Elisa Kit, cat # 10-EZHADP- 61K), que se baseou em
método sanduiche: 1- captura de moléculas de adiponectina humana presente nas
amostras contidas nos pocinhos da microplaca revestidos por uma quantidade de
anticorpos monoclonais antiadiponectina humana, previamente titulados, e a ligagdo a
adiponectina capturada de um segundo anticorpo monoclonal biotinizado de
camundongos antiadiponectina humana; 2- lavagem do material que ndo ligou
(residuos); 3- conjugacdo de uma peroxidase com os anticorpos biotinizados

imobilizados; 4- nova lavagem dos conjugados livres de enzima e 5- quantificagdo dos
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conjugados imobilizados de enzima-anticorpo por monitoramento da atividade da
peroxidase na presenga do substrato 3,3,5,5’- tetrametilbenzidina. A atividade
enzimatica foi medida por espectofotometria em absorbancia a 450nm apos acidifica¢do
dos produtos formados.

Visto que o aumento na absorbancia ¢ diretamente proporcional a quantidade da
adiponectina humana capturada na amostra conhecida, a mesma pode ser derivada por
interpola¢do de uma curva referéncia gerada a partir do mesmo ensaio, construida por
padrdes de adiponectina humana de concentragdes conhecidas (Linco Research, Human

Adiponectin Elisa Kit, cat # 10-EZHADP- 61K).

4.7.1.2- Fator de necrose tumoral alfa (TNF-a)

As concentracdes plasmaticas de TNF-a (pg/mL) foram determinadas
utilizando-se a técnica de ELISA ‘Enzyme Linked Immuno Sorbent Assaym
posterior leitura em equipamento leitor de ELISA, utilizando Kit comercial especifico.
Para a quantificagdo do TNF-a (pg/mL), foi utilizado Kit comercial (Assay designs,
Human TNF-a Elisa Kit, cat No. 900-099), que se baseou em método sanduiche.
Meétodo este ja mencionado na quantificacdo da adiponectina.

A atividade enzimatica foi medida por espectofotometria em absorbancia a 570 e
590nm apos acidificagdo dos produtos formados. Visto que o aumento na absorbancia ¢
diretamente proporcional a quantidade da TNF-o humana capturada na amostra
conhecida, a mesma pode ser derivada por interpolacdo de uma curva referéncia gerada
a partir do mesmo ensaio, construida por padrdes de TNF-o humana de concentragdes

conhecidas (Assay designs, Human TNF-a Elisa Kit, cat No. 900-099).

4.7.1.3- Interleucina seis (IL-6)

As concentragdes plasmaticas de IL-6 (pg/mL) foram determinadas utilizando-se
a técnica de ELISA ‘Enzyme Linked Immuno Sorbent Assaym posterior leitura em
equipamento leitor de ELISA, utilizando kit comercial especifico. Para a quantificagdo
do IL-6 (pg/mL), foi utilizado Kit comercial (Assay designs, Human TNF-a Elisa Kit,
cat No. 900-033), que se baseou em método sanduiche. Método este ja mencionado na
quantificagdo da adiponectina.

A atividade enzimatica foi medida por espectofotometria em absorbancia a
450nm apds acidificagcdo dos produtos formados. Visto que o aumento na absorbancia ¢

diretamente proporcional a quantidade da IL-6 humana capturada na amostra conhecida,
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a mesma pode ser derivada por interpolagdo de uma curva referéncia gerada a partir do
mesmo ensaio, construida por padrdoes de IL-6 humana de concentragdes conhecidas

(Assay designs, Human TNF-a Elisa Kit, cat No. 900-033).

4.7.1.4- Proteina C reativa ultrassensivel (PCRus)

As andlises de PCRus foram realizadas pelo método de turbidimetria (LIUZZO
et al., 1994), que se baseia na aglutinacdo das particulas de latex cobertas com
anticorpos anti-PCR na presenca de PCR na amostra analisada. O grau de aglutinagdo ¢
proporcional a concentragdo de PCR na amostra estudada e pode ser medido pela
turbidimetria. Esse processo baseia-se na detec¢ao otica de particulas muito pequenas
suspensas em meio liquido. Quando o anticorpo anti-PCR e a amostra sdo misturados,
formam-se imunocomplexos. A diluicdo adquire turbidez, que ¢ proporcional a
quantidade de antigeno. O ensaio foi realizado utilizando-se o aparelho Cobas® em
sistema automatizado, no Laboratorio Sérgio Franco Medicina Diagndstica no Rio de
Janeiro, enviado pelo Laboratério de Andlises Clinicas da Divisdo de Saude da

Universidade Federal de Vigosa/ MG.

4.7.1.5- Fibrinogénio

As andlises de fibrinogénio foram realizadas pelo método Clauss automatizado,
que mede a taxa de conversdo do fibrinogénio em fibrina na presenca de excesso de
trombina (CLAUSS, 1957). O teste foi realizado no Laboratorio Sérgio Franco
Medicina Diagnostica no Rio de Janeiro, enviado pelo Laboratdrio de Analises Clinicas

da Divisao de Satde da Universidade Federal de Vigosa/ MG.

4.7.1.6- Homocisteina

As andlises de homocisteina foram realizadas em HPLC (Cromatografia Liquida
de Alta Performance) no Laboratorio Sérgio Franco Medicina Diagnostica no Rio de
Janeiro enviado pelo Laboratorio de Andlises Clinicas da Divisdo de Saude da

Universidade Federal de Vigosa/ MG.
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4.7.1.7- Leptina

As andlises de leptina foram realizadas por Radioimunoensaio (RIA) no
Laboratério Sérgio Franco Medicina Diagnodstica no Rio de Janeiro, enviado pelo
Laboratorio de Analises Clinicas da Divisdo de Satde da Universidade Federal de

Vigosa/ MG.

4.7.1.8 — Insulina

A determinacdo da concentragdo de insulina plasmadtica foi realizada por
Radioimunoensaio (RIA), que quantifica a insulina humana no plasma, soro e cultura de
tecido, no Laboratorio Sérgio Franco Medicina Diagnostica no Rio de Janeiro, enviado
pelo Laboratorio de Andlises Clinicas da Divisdo de Saude da Universidade Federal de

Vigosa/ MG.

4.7.1.9 — indice de HOMA- IR

Para determinacao da sensibilidade a insulina, utiliza-se o indice HOMA-IR
(modelo de avaliacdio da homeostase da sensibilidade a insulina), com a seguinte
formula: HOMA-IR = [insulina mU/L X glicose mmol/L / 22.5 ] (MATTEWS et al.,
1985).

4.7.2 - Parametros oxidativos
4.7.2.1- LDL - Oxidada

A dosagem plasmatica de LDL-ox (U/L) foi realizada por ensaio imunolégico,
Enzime Linked Immuno Sorbent Assa@§iLISA, mediante a utilizagdo de kit de analise
especifico (Mercodia, Oxidized LDL ELISA, cat # 10-1143-01). O método utilizado foi
de imunoensaio de fase solida de dois sitios. Empregou-se a técnica de captura ou
sanduiche direto, na qual dois anticorpos monoclonais, marcados no pogo da
microplaca, foram dirigidos contra determinantes antigénicos da molécula de
apolipoproteina B oxidada. Durante a incubacdo, a LDL-ox presente na amostra reagiu
frente aos anticorpos anti-LDL-ox. Apos lavagem, pela qual foram removidos
componentes plasmaticos que ndo reagiram, adicionou-se e incubou-se o conjugado
peroxidase ligado ao anticorpo antiapolipoproteina B humano, que reconheceu a LDL-
ox ligada a fase solida.

Apos a segunda incubagdo, houve outra etapa de lavagem, pela qual se removeu

o excesso de conjugado ndo ligado. O conjugado ligado foi detectado mediante adig¢do e
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incubagdo com o substrato TMB (3,3’, 5,5'-tetrametilbenziding A reagdo colorimétrica
com tal substrato produziu um subproduto especifico que foi lido em espectrofotometro
no comprimento de onda de 450nm. Antes da leitura, a rea¢ao foi bloqueada pela adi¢ao
de solucdo contendo acido sulfurico, que estabeleceu o ponto final da reagdo e propiciou
a leitura. Visto que o aumento na absorbancia a 450nm ¢ diretamente proporcional a
concentracdo de LDL-ox na amostra, a mesma foi derivada por interpolagdo de uma
curva padrdo gerada a partir do confronto da absorbancia dos calibradores frente as
correspondentes concentracdes mediante algoritmo de regressdao cubica (Mercodia,

Oxidized LDL ELISA, cat # 10-1143-01).

4.7.2.2- Capacidade antioxidante total (CAT)

A capacidade antioxidante total do plasma foi aferida por ensaio colorimétrico
mediante a utilizacdo de kit de andlise especifico (Cayman Chemical Company, Ann
Arbor, MI, Antioxidant Assay Kit, cat # 709001). O ensaio baseou-se na aferi¢cdo da
atividade de todos os compostos (fatores endogenos e exdgenos) com capacidade
antioxidante, incluindo: 4cido ascorbico, a-tocoferol, B-caroteno, glutationa reduzida,
acido trico, bilirrubina, albumina, ceruloplasmina, ferritina e enzimas antioxidantes.

Os antioxidantes totais presentes na amostra tém a capacidade de inibir a
oxidagdo do substrato ABTS (2,2-Azino-di-[3-ethylbenzthiazoline sulphonptea
ABTS™ pela metmioglobinaA quantidade de ABTS™ produzido foi monitorada pela
leitura de absorbancia a 750nm. Sob as condi¢des do ensaio, os antioxidantes presentes
na amostra causaram a supressdo da absorvancia a 750nm, assim tal supressdo foi
diretamente proporcional a concentracao de antioxidantes totais na amostra.

A capacidade dos antioxidantes presentes na amostra (capacidade antioxidantes
total do plasma) em inibir a oxidacdo do ABTS foi confrontada com a capacidade
antioxidante do 4acido carboxilico 6-hidroxi-2,5,7,8-tetrametilcroman-2 (Trolox),
amostra de referéncia. Os resultados foram expressos como milimolar (mM) de Trolox
equivalente. Visto que a supressao na absorvancia a 750nm ¢ diretamente proporcional
a capacidade antioxidante total da amostra, a mesma pode ser derivada por interpolagdo
de uma curva padrio gerada a partir do confronto da absorvancia dos padroes (Trolox)
frente as correspondentes concentragdes mediante algoritmo de regressao linear

(Cayman Chemical Company, Ann Arbor, MI, Antioxidant Assay Kit, cat # 709001).
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4.8 — Avaliacio da Ingestao dietética

Foram levantados dados do consumo alimentar habitual, por meio do método de
registro alimentar, com auxilio de album fotografico, para checar o tamanho das
por¢des, durante trés dias ndo consecutivos, sendo um deles referente ao final de
semana. Foram avaliadas calorias totais ingeridas, assim como a distribui¢do caldrica,
obtendo-se as porcentagens de cada macronutriente, quais sejam carboidratos, proteinas,
lipidios, perfil dos 4cidos graxos, colesterol e fibras, utilizando o programa de andlises
de dietas DietPro® (versdo 5.11).

Foram colhidos dados da ingestdo dietética na semana basal, 1%, 4* e 8* (trés
registros alimentares em cada semana). O Protocolo de todas as condutas realizadas

durante o estudo esta resumido na Figural.

Figura 1- Fluxograma de condutas desenvolvidas durante o estudo a respeito do efeito
da ingestdo de amendoim com e sem pele em mulheres obesas submetidas a dieta

restritiva durante oito semanas.
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4.9 — Aspectos Eticos

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Universidade Federal de Vigosa em 30/03/2010 (Of. Ref n® 013/2010)
(ANEXO B).

Todas as voluntarias assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido
(ANEXO C) em duplicata no periodo anterior ao inicio da pesquisa, conforme prevé a
Resolugao 196/96 do Conselho Nacional de Satde e os principios da Declaracdo de

Helsinki.

4.10— Analise Estatistica
O teste de normalidade Shapiro Wilks foi aplicado para avaliar a

homogeneidade de distribuicdo amostral. Para analisar a comparagdo dentro de cada
grupo entre as médias na 1% 4* e 8 semanas, foi realizado o teste de Friedman,
categodricas nao paramétricas, quando houve diferenga significativa foi aplicado o Teste
de Wilcoxon em comparagdes 2 a 2 (1* vs. 4* semana,1? vs. 8 semana e 4* semana vs. &?
semana). Para os dados que seguiram distribui¢do normal, foi realizada andlise de
comparagdo entre os momentos pelo teste de ANOVA de medidas repetidas e,
posteriormente, os testes de comparagdes multipas LSD, para localizacdo da diferenca.

Ao analisar a comparacdo em cada momento das médias entre os grupos, foi
realizado o teste Kruskal Wallis, para varidveis com distribuicdo ndo normal, sendo que,
na localizagdo da diferenca realizada pelo Teste Mann Whitney, se distribuicdo foi
normal, a comparacao foi realizada por ANOVA e a localizagdo da diferenca, pelo teste
de comparagdo multipla LSD. Para as categoricas GMR Del (gasto metabolico de
repouso aferido pelo Deltratac) e QR foi realizado do teste t-pareado.

Todas as analises foram realizadas com auxilio do softwareSPSS versao 13.0,
adotando o nivel de significancia p< 0,05. Os dados foram apresentados em média +
desvio-padrao (DP) em caso de distribuicado normal, caso contrario, apresentou-se em

mediana, minimo € maximo.
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5.0- Resultados e Discussao
5.1 - Caracterizacio da populacio estudada, analise descritiva

Foram recrutadas 63 voluntarias do sexo feminino, entre os meses de abril a
junho de 2010, das quais 26 foram selecionadas por atenderem aos critérios de inclusdo.
Houve duas desisténcias ao longo do estudo, ambas justificando a dificuldade em
realizar as dietas e, portanto, o estudo foi concluido com 24 voluntarias, distribuidas em
trés grupos (n==8) aleatoriamente.

A idade das voluntarias foi de 33,1 + 8,7 anos, peso médio de 89,9 + 13,2kg e
IMC de 34,3+3,7kg/m’>. No presente estudo, foi possivel observar reducio dos
parametros antropométricos nas mulheres estudadas (Tabela 1). Estes dados podem
mostrar uma possivel melhora biologica no grupo. Em média, as voluntérias reduziram
6,09cm na CC, o que corresponde a 6,3%, e 3,0 cm na CQ, 2,6%, com consequente
reducdo na RCQ (Tabela 1).

Este dado ¢ importante, uma vez que a obesidade visceral ¢ considerada fator de
risco independente para o desenvolvimento de DCV e sua presenga associa-se a alguns
tipos de cancer, como o de mama, de cdlon e de prostata (NICKLAS et al., 2006; KUK
et al., 2006). Houve também, aumento da MM (kg) e reducdo da GCT (kg), o que gera
melhoria na saude das voluntarias em questdo (Tabela 1).

Qualquer dieta hipocaloérica produz redugcdo do peso, entretanto, uma Otima
opcdo de dieta para perda de peso sdo aquelas que maximizam a perda de gordura
corporal e minimizam a perda de massa magra, uma vez que o tecido muscular ¢ em
grande parte o responsavel pelo gasto energético corporal (FREEDMAN, KING,
KENNEDY, 2001).

O aumento da incidéncia de doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT)
observado nas ultimas décadas relaciona-se, em grande parte, aos habitos de vida
inadequados adquiridos nesse periodo. Entre eles, destacam-se os comportamentos que
desequilibram o balango energético, induzindo ganho excessivo de peso. Estima-se que,
para cada 5% de aumento de peso acima daquele apresentado aos 20 anos de idade,
ocorre aumento de 200% no risco de desenvolver a sindrome metabdlica na meia idade.

Esse complexo metabdlico, inflamatorio ¢ hemodindmico, por sua vez, se
associa ao desenvolvimento do diabetes, da DCV e de DCNT. Assim, dois problemas
atuais precisam ser enfrentados diretamente, sdo eles: o aumento do consumo de

alimentos industrializados, normalmente ricos em gorduras hidrogenadas e carboidratos
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simples e pobres em carboidratos complexos; ¢ o declinio do gasto energético associado
ao transporte motorizado, a mecanizagdo do trabalho e a outros aspectos do

desenvolvimento tecnologico (DIETARY GUIDELINES FOR AMERICANS, 2010).

Tabela 1 - Variaveis Antropométricas e de Composi¢do Corporal (média e desvio-
padrao) de mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva durante oito semanas

(Primeira e Oitava Semana), (n=24).

1" Semana 8* semana
Variaveis
antropométricas Média £D.P Média+ D.P
Peso (kg) 89,9+13,2 87,2+14,2
Altura (cm) 1,61%0,06 1,61£0,06
IMC (kg/m?) 34,3+3,7 33,2441
CC (cm) 96,9+9,6 90,8+8,2
CQ (cm) 116,4+9,0 113,4+10,0
RCQ 0,83+0,08 0,80+0,07
MM (kg) 54,346,5 55,24+6,6
GCT (kg) 35,5+6,7 33,3+8,0

CC- Circunferéncia da Cintura, CQ — Circunferéncia do Quadril, RCQ- Rela¢do Cintura
Quadril, MM — Massa Magra, GCT — Gordura Corporal Total.

5.2- Antropometria e Composi¢io corporal

A restricao energética de 250 kcal/ dia deveria promover a perda de 1 kg/més,
totalizando 2 kg ao final das oito semanas de estudo, considerando 1 kg de tecido
adiposo igual a 7.700 kcal (FAO/OMS, 1985). No entanto, para o grupo AMCP, houve
perda média de 3,2 kg, para o grupo AMSP 2,5 kg e, para o grupo SAM, 1,8 kg ao final
do estudo (Figura 2), dados estes que corroboram com os estudos sobre as propriedades
do amendoim na manutencao ou perda de peso (FRASER et al., 1992; O'BYRNE et al.,
1997; HU et al., 1998; GRIEL et al., 2004; TSAI et al., 2004; ESTRUCH et al., 20006;
BES-RASTROLLO et al., 2009). Embora todos os grupos tenham perdido peso de
forma significativa, somente os grupos que consumiam amendoim apresentaram

redugdo significativa no IMC (Tabela 2).
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AMCP AMSP SAM

Figura 2- Variagdo média da perda de peso (Oitava semana — Primeira semana) de
mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados
(AMCP, AMSP e SAM), (N=24). Médias seguidas da mesma letra maitfiscula ndo diferem
ao nivel de 5% de significancia para o teste de ANOVA. AMCP — grupo com ingestdo de
amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele ¢ SAM- grupo com

ingestdo de dieta restritiva sem amendoim

McKiernan et al. (2010) também forneceram 56 g de amendoim/dia para os
voluntarios (homens e mulheres) de seu estudo, durante 56 dias, e observaram ganho de
peso menor que o esperado para o grupo que ingeriu amendoim cru. Nao foram
observadas mudangas de peso nos demais grupos (amendoim torrado, amendoim
torrado salgado, amendoim doce e pasta de amendoim) e em nenhuma outra variavel
antropométrica, o que se justifica pela compensacio energética mostrada nos registros
alimentares.

Verifica-se que uma restrigdo energética com moderada ingestdo de lipidios
adicionada de amendoim e seus subprodutos e ou 6leo de oliva ¢ mais eficaz para perda
de peso em obesos comparada a dieta restritiva em calorias e lipidios (MCMANUS,
ANTINORO, SACKS, 2001).

Estudos clinicos e epidemioldgicos apontam que, apesar do seu alto aporte
calorico, as sementes de oleaginosas, nozes, castanhas ou amendoim, consumidas
frequentemente, tendem a manter o peso ou até mesmo reduzi-lo entre os consumidores

(FRASER et al., 1992; O’BYRNE et al., 1997; HU et al., 1998; GRIEL et al., 2004;
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TSAl et al., 2004; ESTRUCH et al., 2006; ST-ONGE, 2005; BES-RASTROLLO et al.,
2009).

Esse efeito pode ser atribuido ao possivel aumento da saciagdo/saciedade, por
mecanismos ainda ndo muito bem esclarecidos, podendo ser tanto resultante da
composi¢ao em acidos graxos (IYER et al., 2006) quanto do baixo indice glicémico
deste alimento (RAJARAM, SABATE, 2006) ou por compensagao dietética; devido a
reducdo da ingestdo caldrica espontanea apos o consumo de oleaginosas (KIRKMEYER
& MATTES, 2000; ALPER & MATTES, 2002); aumento do metabolismo basal
(ALPER & MATTES, 2002) ¢ baixa na absor¢do energética, ja que o consumo de
amendoim em grado aumenta a excrecdo energética ¢ o teor de lipidios nas fezes
comparado a periodos ausentes deste consumo (LEVINE & SILVIS, 1980; TRAORET
et al., 2008).

De acordo com Ellis et al. (2004), a parede celular de améndoas nao ¢ rompida
pela mastigacdo, o que dificulta a liberagdo dos lipidios para o processo digestivo. Com
a mastigac¢ao, somente a primeira camada da superficie ¢ rompida, liberando os lipidios
ali encontrados. Em amostras de fezes de individuos que ingeriram as améndoas; ¢
possivel observar cotilédones celulares intactos, diminuindo assim a quantidade de
energia absorvida. E possivel, também, que o mesmo aconteca com o amendoim devido
a sua similaridade estrutural (TRAORET et al., 2008).

No presente estudo, observou-se redugdo do IMC somente para os grupos testes,
reducdo CC, GCT (kg) e GCT (%) e aumento da MM (%) para todos os grupos. O
grupo AMCP diferiu do SAM na 8§ semana nas variaveis peso, CC, MM (%), GCT (kg)
e GCT (%), exceto IMC (Tabela 2).

Sabe-se que a mastigacdo, 20 a 30 mordidas no alimento por vez, proporciona
ingestdo mais lenta, com reducdo da ingestdo caldrica e aumento da saciagdo
(ANDRADE, GREENE & MELANSON, 2008). O aumento da mastigagdo também
pode liberar maior quantidade de lipidios, elevando a energia disponivel. Entretanto, o
aumento da presenca de lipidios no intestino delgado resulta no aumento da secrecdo de
varios hormonios como a colecistocinina (CCK), peptideo semelhante ao glucagon
(GLP-1) e peptideos YY (PYY). O aumento da concentracdo sérica de CCK, GLP-1 ¢
PYY esté associado ao aumento da saciedade (CASSADY et al., 2009), podendo levar a

reducdo do peso corporal.
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Tabela 2 - Variaveis Antropométricas e de Composi¢do Corporal (média e desvio-
padrao) de mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos
diferenciados (AMCP, AMSP e SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava

Semana), (n=8).

Variaveis a a a
Antropométricas 1? semana 4* semana 8% semana
Gr Média Médiat Médiat
upo +D.P D.P D.P p

Peso (kg) AMCP  842+7,7% 81,8482  81,0+8,5% 0,005
AMSP  87,0+14,0° 85,6+14,8%° 84.4+142° 0,005
SAM  83,7+8,9*  82,5+10,0%* 81,9+9,9“ 0,004

P 0,0674 0,007 0,004
AMCP  32,3+2,0"  31,4+2,3%*  312424% 0,002
IMC (kg/m®)  AMSP  33,6+3,8%  32,3+42°%° 32443 0% 0,002
SAM  32.8425% 324427 321425 0,074

P 0,096 0,003 0,001
AMCP 98,9+10,4% 90,9+5,4%*  89,5+53% 0,008
CC (cm) AMSP  101,049,3*  982+9,6°°  97,7+87% 0,016
SAM  957+59"  90,7+£3,5%*  86,13+4,3" 0,007

p 0,166 0,005 0,003
AMCP  0,85+0,1 0,83+0,1 0,82+0,1 0,454
RCQ AMSP  0,82+0,1 0,80+0,1 0,81+0,1 0,646
SAM  0,81+0,1 0,77+0,1 0,78+0,1 0,542

P 0,558 0,290 0,509
AMCP  51,7+7,6  50,0+10,4 51,8+9.3 0,657
MM (kg) AMSP  59,1+124"% 59,7£11,2%  60,7£9,1° 0,009
SAM 51,5495 52,0+9.7 51,0+10,2 0,177

p 0,161 0,228 0,057
AMCP 61,8+1,6  63,3+£14% 64,7422 0,000
MM (%) AMSP  57,8+2,1%" 5814354 59,742 6% 0,000
SAM  61,5£1,5%  63,242,7%  63,7+2,1% 0,000

P 0,000 0,001 0,001
AMCP 322+4.8% 30,5439  28,8+4,8“ 0,001
GCT (kg) AMSP  41,6£6,2*°  41,3+8,1*"  40,8+8,0% 0,026
SAM 3224374 31,0+4,2%  29,7+4 .4 0,001

p 0,002 0,002 0,001
AMCP  38,043,8%  37,2+32%  36,7+4,1% 0,018
GCT (%) AMSP 4324335 42443 6%  40,843,8%° 0,008
o SAM  38,4+2.,6™  36,9+2,1*  35,5+3,1% 0,018

p 0,018 0,040 0,021

CC- circunferéncia da Cintura, RCQ- relagdo cintura quadril, MM (kg) — Massa Muscular,
MM (%)- Massa Muscular em percentual, GCT (kg) — Gordura Corporal Total, GCT% —
Gordura Corporal Total em percentual, AMCP — grupo com ingestdo de amendoim com pele,
AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele ¢ SAM- grupo com ingestdo de dieta
restritiva sem amendoim, Médias seguidas da mesma letra maitiscula na linha ndo diferem ao
nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da mesma letra mintscula na coluna nio

diferem ao nivel de 5% de significancia.
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5.3- Metabolismo energético e de composiciao corporal

Houve diferenca significativa entre os grupos no GMR quando avaliados pela
Bioimpedancia elétrica e Deltratc® tanto na primeira quanto na oitava semanas,
entretanto ndo houve diferenca entre a oitava e a primeira semana no mesmo grupo
(Tabela 3). Alper e Mattes (2003) encontraram aumento do GMR apos a inser¢do do
amendoim na dieta durante trés semanas de estudo, o que nao pode ser observado neste
trabalho. Nao houve diferenga significativa no coeficiente respiratorio (RQ), ndo
havendo modificagdo no tipo de energia oxidada (Tabela 3).

E sabido que a ingestdo excessiva de carboidratos aumenta a oxidagdo deste
nutriente e o gasto energético, resultando em 75- 85% de energia estocada, ao passo que
a ingestdo de gorduras ndo afeta a oxidagdo e o gasto energético, promovendo um

estoque de 90 — 95% da energia ingerida em individuos obesos (HORTON et al., 1995).

Tabela 3 — Gasto Metabolico de Repouso e Coeficiente Respiratorio (média e desvio-
padrao) de mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos
diferenciados (AMCP, AMSP e SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava
Semana), (n=24).

Variaveis 1* semana 4* semana 8* semana
Antropométricas Grupo M¢édia =D.P M¢diat+ D.P Média+ D.P p
AMCP 1553+85,3* 1520,5+£317,3  1573,5+325,0° 0,417
GMR BIA b b
(keal) AMSP 1695,5i378,0a 1715,54+339,3 1745,0ﬂ:273,8a 0,809
SAM 1563,0+£290,0° 1562,0+£295,5 1551,0+£312,0 0,093
p 0,047 0,205 0,067
AMCP 1665,0+£132,7° 1627,5+143,6° 0,193
GMR del (kcal) AMSP 1737,8+141,6° 1767,5+183,8° 0,448
SAM 1661,3£122,1* ) 1627,5+145,8" 0,510
p 0,049 - 0,008
AMCP 0,82+0,01 - 0,82+0,05 1,000
RQ AMSP 0,82+0,04 - 0,82+0,03 1,000
SAM 0,82+0,02 - 0,824+0,02 1,000
p 0,970 - 0,987

GMR BIA - Gasto Metabolico Repouso aferido na bioimpedancia elétrica, GMR Del- Gasto
Metabolico de Repouso aferido no Deltratac® RQ — Coeficiente Respiratorio. AMCP — grupo
com ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele e
SAM- grupo com ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma letra
Maiuscula na linha ndo diferem ao nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da mesma

letra minuscula na coluna nao diferem ao nivel de 5% de significancia.
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5.4 — Consumo Alimentar

Os dados relatados nas Tabelas 4a e 4b mostram manutencdo do padrao
alimentar de todos os grupos, uma vez que sdao dados referentes a ingestdo alimentar
apos a prescricao da dieta restritiva, durante a primeira, quarta e oitava semanas.

E possivel notar um melhor perfil lipidico dietético nos grupos testes,
comparados ao grupo controle, pela razdo de acidos graxos insaturados para saturados
(AGI/AGST) (Tabela 4b)

Dietas moderadas em lipidios e ricas em AGMI sdo mais eficazes em relacdo a
dietas restritivas para redugdo dos fatores de risco para as doencas cardiovasculares
(RASMUSSEN et al., 1993; KRIS-ETHERTON et al., 1999; HARGROVE et al., 2001;
MCMANUS et al., 2001; CLIFTON et al., 2004; HOWARD et al., 2006).

Estudos relatam que, além da insercdo do amendoim, nozes ou castanhas na
dieta promoveram ganho de peso menor que o previsto ou insignificante, estas
oleaginosas melhoram a qualidade da dieta, aumentando os teores de AGMI e AGPI,
folato, magnésio, tocoferol, cobre, arginina e fibra (ALPER & MATTES, 2003; GRIEL
et al., 2004).
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Tabela 4a - Parametros Dietéticos (mediana, minimo ¢ méaximo) de mulheres adultas

obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados (AMCP, AMSP e

SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava) (n=8).

1* semana 4 semana 8 semana
Variaveis Grupo Mediana Mediana Mediana
dietéticas p (min-max) (min-max) (min-max) P
2111,3 21178 1710,2 0,651
AMCP (1623,6-2466,4) (1623,6- 2579,4) (1606,8- 2350,4)
AMSP 2225,0 1972,0 1735.,4 0,507
Vet (kcal) (1987,7-2395.4) (1592,0 -2057,2) (1613,3-2295.4)
2404,1 22229 2179,0
SAM 0,325
(1418,8-2370.4) (1376,2-2370,4) (1475,1-2246,0)
p 0,853 0,875 0,842
AMCP 268.2(200,1-354,3) 223,2(204,1-362,9) 204,2 (157,5-282.4) (368
C(H)O AMSP 2412 (209,8-262,9) 2053 (174,8-256,7) 203,0 (189,7-2452) (438
g b
SAM  262.,6 (176,4-289,1) 254,2(179,5-271,8) 208.8 (160,6-259,5) 0,607
p 0,108 0,086 0,674
AMCP 774 (67,6-83,4) 72,8 (52,2-81,7) 79,1 (54,5-100,5) 0368
P(Tgl)\l AMSP 72,7 (69,4-89,7) 76,0 (73,6-89,3) 72,6 (58,3-91,3) 0.878
SAM 71,7 (61,5-89,4) 67,3 (49,8-82,7) 65,6 (40,3-68.8) 0,072
p 0,108 0,208 0,116
LIP AMCP 67,6 (56,0-92,9) 73,5 (71,3-89,7) 75,6 (63,4-91,00° 0,651
@ AMSP 72,5 (66,3-121,9)* 74,0 (58,9-100,0)* 82,5 (66,3- 11,9)** 0,004
SAM 73,4 (51,9-95,1) 75,4 (35,9-82,5) 71,9 (40,9-103,5)" 0742
p 0,145 0,187 0,000
FIBRA AMCP 18,7 (14,0-38.,0) 23,9 (14,9-37,9) 17,9 (14,3-21,4) 0,566
(2) AMSP  139(12,8-23,5"  20,0(159-26,7)®  13,4(12,8-23,5* 0,001
SAM 12,6 (10,4-24,7) 15,9 (10,3-27,5) 13,8 (12,2-20,3) 0,607
p 0,229 0,462 0,205

VET- Valor energético Total, CHO — Carboidrato, PTN — Proteina, LIP — Lipidio. AMCP —

grupo com ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem

pele e SAM- grupo com ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma

letra maitdscula na linha ndo diferem ao nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da

mesma letra minuiscula na coluna ndo diferem ao nivel de 5% de significancia.
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Tabela 4b - Parametros Dietéticos (mediana, minimo ¢ maximo) de mulheres adultas

obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados (AMCP, AMSP e

SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava) (n=8).

1? semana 4* semana 8* semana
V_ari’é.veis Grupo M,edial}a M,edial}a M,edial}a p
dietéticas (min-max) (min-max) (min-max)

AGMI  AMCP 30,5(27,8-31,9)* 28,1 (27,5-31,9)** 26,6 (23,0-33,5)** 0,256
(2 AMSP 29,6 (29,3-41,6)** 33,4 (28,8-37,9)®* 31,5 (30,6-43,3)*> 0,04
SAM 16,0 (24,6-30,1)° 15,6 (10,4-35,6)" 19,6 (10,8-25,6)° 0,417

p 0,036 0,031 0,000
AGPL AMCP 21,3 (10,6-28,9) 21,0 (20,6-28,5) 19,7 (15,9-30,7)* 0,368
AMSP 17,4 (16,5-32.4) 23,4 (12,4-28,1) 25,9 (14,9-32,4)* 0,309
(®) SAM 19,1 (11,6-33,1) 23,9 (11,5-24,5) 19,4 (10,6-29)° 0,093

P 0,296 0,878 0,003
AMCP 23,6 (20,2-35,0) 24,0 (15,0-35,0) 23,9(20,2-26,8) 0,135
AGS AMSP 26,4 (19,9-35,0) 26,7 (12,1-33,2) 28,0 (14,7-36,0) 0,846
(2) SAM  353(14,5-36,1) 35,2 (11,6-24,2) 34,5(13,0-47,0) 0417

p 0,064 0,055 0,165
AMCP 211,9(178,7-362,3) 174,6(160,1-362,3) 176,5(207,4-269,4)" 0,368
CoL AMSP  192,9(175,3-367,7) 197,5(108,9-485,6) 187,9(108,9-485,6)* 0,260
(mg) SAM  197,5(119,2-358,5) 109,5(101,2-208,3) 113,2(134,2-173,5)" 0,008

p 0,785 0,229 0,011
AMCP 2,2 (1,7-1,9) 2,0 (1,7-3,2) 1,9 (1,8-2,4)* 0,630
AGAGST AMSP 2,1 (1,8-2,3)" 2,3 (1,9-3,4)* 2,2 (2,1-3,1)° 0,643
SAM 1,4 (1,8-2,5)° 1,5 (1,1-2,5)° 1,6 (1,2-1,6)° 0,785

p 0,038 0,046 0,037

AGMI — Acido Graxo Monoinsaturado, AGPI- Acido Graxo Polinsaturado, SAT- Acido graxo
saturado, COL- Colesterol dietético. AGI/AGST — Acido graxo insaturado (AGMI+AGPI)/
acido graxo saturado. AMCP — grupo com ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo com
ingestdo do amendoim sem pele e SAM- grupo com ingestdo de dieta restritiva sem amendoim.
Meédias seguidas da mesma letra maidscula na linha ndo diferem ao nivel de 5% de
significancia. Médias seguidas da mesma letra minuscula na coluna ndo diferem ao nivel de

5% de significancia.
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5.5 - Pressao Arterial

No presente trabalho, foi observado reducao da pressao arterial tanto sistolica
quanto diastolica em todos os grupos, mostrando que uma dieta restritiva que promova a
perda de peso pode melhorar as condigdes pressoricas (Tabela 5).

Segundo dados da OMS (2003), as DCNTs sdo responsaveis por 59% da
mortalidade (cerca de 31,7 milhdes de oObitos). Os paises em desenvolvimento
respondem por cerca de 78% da carga global de DCNT e 85% da carga de doengas do
aparelho circulatorio.

No Brasil, as DCNTs foram responsaveis pela maior parcela dos obitos e das
despesas com assisténcia hospitalar no Sistema Unico de Satude (SUS), totalizando
cerca de 69% dos gastos com aten¢do a saide em 2002. Desde a década de 60, as
doengas cardiovasculares (DCV) lideram as causas de 0bito no pais. Atualmente, elas
sdo a causa basica de morte de cerca de dois tercos do total de Obitos por motivos
conhecidos no pais (BARRETO et al., 2001).

Stamler et al. (1999) mostraram que, aproximadamente, 75% dos casos novos
dessas doencas ocorridos nos paises desenvolvidos nas décadas de 70 e 80 poderiam ser
explicados por dieta e atividade fisica inadequadas, expressos por niveis lipidicos
desfavoraveis, obesidade e pressao arterial elevada.

Os mecanismos fisiopatologicos que favorecem o desenvolvimento de
hipertensdo arterial sistémica (HAS) na obesidade sdo complexos e multifatoriais.
Dentre estas alteragdes, destacam-se as hemodinamicas sistémicas e renais, resisténcia a
insulina com hiperinsulinemia compensatoria, ativacdo do sistema nervoso simpatico e
do sistema renina-angiotensina e efeitos do oxido nitrico e da leptina plasmatica
(FROHLICH, 2002).

A leptina age diretamente no rim, aumentando a excre¢do renal de sdédio e a
produgdo de 6xido nitrico, o que pode resultar em queda dos niveis pressoricos. Ela
também aumenta o tdnus simpatico no rim, nas adrenais e no coracao, o que pode elevar
a pressao arterial (MONROE et al, 2000). Embora a¢des pressoras e depressoras da
leptina tenham sido reportadas, seus efeitos pressoricos parecem predominar
(CORREIA, RAHMOUNI, 2006). Assim, torna-se necessaria a insercado de medidas
que favoregam o estilo de vida saudavel, para minimizar os efeitos negativos na pressao

arterial.
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Estudos realizados na area do mediterraneo tém relatado menor incidéncia de
DCV quando comparada a outras areas europeias, mérito este dado ao héabito alimentar
desta regido, em especial a ingestdo de azeite de oliva (WILLIAMS et al., 1987;
MARTINEZ-GONZALEZ, SANCHEZ-VILLEGAS, 2004). A ingestio de 6leo de oliva
(com 70- 80% acido oleico) aumenta os niveis deste acido graxo monoinsaturado nas
membranas celulares, modifica a estrutura lipidica e controla a sinalizagao da proteina
G, o que causa a redugdo da pressio sanguinea (TERES et al., 2008).

Rasmussen et al. (2006) também confirmam estes resultados em seu estudo, ao
mudar a proporcao dietética de acidos graxos, aumentando os AGMIs e reduzindo os
SATs, diminuiram a pressao arterial diastélica. Entretanto, o beneficio da adicao do
AGMI sobre a pressdo sanguinea desaparece se a ingestdo lipidica ultrapassa 37%.
Bondia-Pons et al. (2007) encontraram reducdo na pressao arterial sistdlica e ndo na
diastolica no acréscimo de AGMI na dieta durante um periodo de trés semanas em
homens eutroficos (23,8kg/m?). Todavia, Visioli ¢ Galli (2001) relacionaram o efeito
protetor do azeite de oliva extra virgem com outros componentes nao s6 o acido graxo
oleico, mas também o a- tocoferol, os polifendis e compostos fendlicos.

O amendoim torrado contém nutrientes como AGSs, AGMlIs, AGPIs
(NEPA/UNICAMP, 2006), fibra alimentar soluvel, vitaminas E e C (que atuam como
antioxidantes), acido folico, cobre, magnésio, proteina vegetal, alto teor de arginina,
fitosterdis (KRIS-ETHERTON et al., 1999b), e a pele contém compostos fenolicos
(procianidinas, luteolinas e quercetina) e resveratrol (KRIS-ETHERTON et al., 1999b;
SANDERS, MCMICHAEL, HENDRIS, 2000; YU, AHMEDNA, GOKTEPE et al.,
2005; YU et al., 2006), os quais poderiam contribuir para o controle da pressdo arterial
(TRICHOPOULOU, LAGIOU, TRICHOPOULOS, 1994; SIMOPOULOS, 2001). No
entanto, ndo houve diferenca no comportamento do grupo AMCP para o grupo AMSP ¢

SAM (Tabela 5).
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Tabela 5 - Pressdo arterial sistélica e diastdlica (mmHg) (média e desvio-padrido) de
mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados
(AMCP, AMSP e SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava Semana),
(n=8).

1? semana 4* semana 8* semana
Grupo . . .
Média+ D.P  Média+D.P Média + D.P p
PAS AMCP 115,57 115,5¢17,5*  110,0+15,25" 0,035
AMSP 130,0+12,5*  126,4+7,5*  125,0+7,5° 0,008
(mmHg) A A 5
SAM 120,015,5 117,0+17,5 115,0417,5 0,008
P 0,087 0,059 0,171
oAD AMCP 79,5+6,3" 74,3+£9,7" 70,0+8,2"° 0,029
AMSP 89,5+12,5" 80,0£10,0° 80,0+7,5" 0,001
(mmHg) A B 5
SAM 80,0+11,3 75,0+17,5 72,6+17,5 0,019
P 0,059 0,271 0,164

PAS — Pressdo Arterial Sistolica, PAD — Pressdo Arterial Diastolica. AMCP — grupo com
ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele ¢ SAM-
grupo com ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma letra
maiuscula na linha ndo diferem ao nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da mesma

letra minuscula na coluna nao diferem ao nivel de 5% de significancia.

5.6 - Avaliacoes Laboratoriais

Durante o periodo do estudo, todas as voluntarias permaneceram higidas (Tabela
6). Quando avaliado o hemograma completo, somente a quantificacdo de linfécitos foi
alterada durante o estudo para o grupo AMCP entre as semanas de estudo. Entretanto,
permaneceu dentro do padrio de normalidade (1.000 — 5.000/mm®). Houve diferenga
entre os grupos para os parametros CHCM (quarta e oitava semanas), eosinodfilos
(primeira), monocitos (oitava semana) e bastonetes (quarta semana), mas 0s mesmos
permaneceram dentro dos padrdes de normalidade para cada parametro (31 a 37%, O-
550mm’, 80 — 1.200/mm’, 0 — 700/mm’ respectivamente). Os demais pardmetros nio

deferiram ao nivel de 5% de significancia pelo teste de ANOVA de medidas repetidas.
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Tabela 6 — Hemograma Completo e Enzimas Hepaticas (média e desvio-padrdao) de
mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados

(AMCP, AMSP e SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava), (n=8).

Variaveis a a a
L Grupo 1* semana 4* semana 8" semana
Bioquimicas
Média +D.P Média+ D.P Média+ D.P p
Eritrocito AMCP 4,3+0,5 4,3+0,5 4,3+0,6 0,905
(milhdes/mm®) AMSP 4,6+0,6 4,7+0,1 4,8+0,3 0,882
SAM 4,4+0,6 4,5+0,6 4,4+0,4 0,882
P 0,222 0,059 0,177
Hemoglobina AMCP 13,942,1 13,742,2 13,742,4 0,661
(e/dL) AMSP 13,0£0,8 13,2+1,0 12,5+1,6 0,024
SAM 13,1£1,9 13,2+1,8 13,0£1,5 0,206
P 0,654 0,681 0,408
Hematécrito AMCP 40,443,0 39,943,6 39,7+3,5 0,948
%) AMSP 40,1+1,5 40,1+1,4 39,3+1,9 0,853
SAM 39,5+2,8 39,4452 39,9428 0.629
P 0,785 0,929 0,906
VEM AMCP 89,8+3,9 89,9+3,6 90,6:4,0 0,115
fh) AMSP 85,4+4,7 84,9+4,1 84,5442 0,896
SAM 87,8+6,5 87,9+5,3 87,9+6,2 0,573
P 0,234 0,098 0,067
[ AMCP 30,6+1,9 30,9+1,9 30,7+1,6 0,379
AMSP 28,3+2,0 28,03+1,8 27,442,1 0,678
(pe) SAM 29,742,9 28,87+1,9 28,8+2.8 0,437
P 0,140 0,160 0,250
CHCM AMCP 34,0+0,9 33,9+0,4° 33,7+0,7° 0,207
(%) AMSP 33,140,9 33,0+0,8" 32,4+1,0° 0,365
SAM 33,9+1,5 32,940,4° 32,7+1,0° 0,285
p 0,241 0,003 0,020
Leuchcitos AMCP 6600+1975 6100+1175 6150+1250 0,607
() AMSP 570042500 5800+800 5800+1575 0,687
SAM 5650+2650 5100+3025 5250+1900 0,798
P 0,389 0,347 0,429
Eosinafilos AMCP 210,3i92,3: 190,75+99,62 162,25+120,55 0,053
%) AMSP 211,475, 141,43+68,88 94,38+81,30 0,065
SAM 81,6+44,8 252,25499,29 163,88+117,64 0,087
P 0,008 0,086 0,358
Basofilos AMCP 0,0+0,0 0,0+0,0 0,0+0,0 -
() AMSP 0,0+0,0 0,0+0,0 0,0=0,0 -
SAM 0,0+0,0 0,0+0,0 0,0+0,0 -
p - - -
Linfocitos AMCP 1933,5+670,3*  1669,5+2375" 1884+633,8"* 0,044
(mm) AMSP 2490,0+4253  2121,0+1284,8 2047,0+872,3 0,882
SAM 1793,5+792,5 2063,0+837,3 1890,04849,5 0,607
P 0,523 0,093 0,965

Tabela 6 Continua...
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Monocitos
(mm?)

p

Basofilos
(mm®)

p
Mielocitos
(mm”)

p
Metamielocitos

(mm?’)

p
Bastonetes
(mm?)

p
Segmentados

(mm?)

p
TGO(AST)

p
TGP(ALT)

p

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

AMCP
AMSP
SAM

65,6+59,2
105,3+£82,3
78,3+39.,6
0,449
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0

0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+42,8
0,0+0,0
0,751

4531,5+1288,8
3976,5+1405,8
3204,0+1969,5

0,391
1949,5
15+8,0
194+6.,0
0,445
15£7.,5
16+7,0
1547,5
0,977

82,34£75,1
118,3+64,9
113,0+97,4
0,632
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0

0,0£0,0
0,0+0,0
0,0£0,0
0,0£0,0
0,0£0,0
0,0+0,0

46,5+62,3°
0,0+0,0°
0,0+0,0°

0,003

4085,5+251,8
3605,5+1637,0
3410,3+1816,8

0,322
23+11,5
17+5,8
19£13,0
0,134
17,5+12,3
16,5+10,5
15+5,5
0,478

171,6+60,2°
112,3+97,8%®
80,3+32,1°
0,044
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0£0,0

0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
0,0+0,0
24,5497,8
0,0+50,3
0,272

3825,0+1318,3
3495,5+1449,8
3299,5+1393,3

0,500
21,5+11,3
18+4.8
19+10,8
0,496
18,5£12,3
17,5+9,5
18,5+11,3
0,859

0,682
0,876
0,765

0,102
0,144
0,156

0,197
0,325
0,607

0,327
0,247
0,248

0,838
0,331
0,206

VCM - Volume Corpuscular Médio, HCM — Hemoglobina Corpuscular Média, CHCM —

Concentragdo de Hemoglobina Corpuscular Média, TGO/AST — Transaminase Oxalacética,

TGP/ ALT- Transaminase Pirtivica. AMCP — grupo com ingestdao de amendoim com pele,

AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele e SAM- grupo com ingestdo de dieta

restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma letra maitiscula na linha nao diferem ao

nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da mesma letra mintdscula na coluna nio

diferem ao nivel de 5% de significancia.
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5.6.1- Perfil Lipidico

No presente estudo, houve reducdo significativa de colesterol total durante a
primeira, a quarta e a oitava semana para os grupos AMCP ¢ AMSP, 20,0 ¢ 15,3%
respectivamente (Tabela 7).

Este resultado foi semelhante ao estudo de Sales (2009), que encontrou reducao
de 15,8% para o grupo que consumiu amendoim torrado. McKiernan et al. (2010)
encontraram redu¢do significativa no colesterol total e LDL colesterol de individuos
hipercolesterolémicos (>200mg/dL. ¢ > 130mg/dL) respectivamente para todos os
tratamentos (amendoim torrado, amendoim cru, amendoim torrado com sal, amendoim
torrado com agucar e pasta de amendoim).

Outros estudos mostraram redugdo de colesterol total entre 5% a 10% (KRIS-
ETHERTON et al., 1999; JENKINS et al., 2003b; CHISHOLM et al., 2005; KRIS-
ETHERTON et al., 2001), diferenca esta encontrada devido ao delineamento do estudo,
uma vez que os autores citados trabalharam com individuos de ambos os sexos,
normocolesterolémicos e com peso normal ou excessivo (IMC = 20- 27kg/m?), mas nio
com mulheres obesas ¢ sem restricao calorica na dieta.

O amendoim ¢ um alimento rico em AGMI, magnésio, folato, fibras, o-
tocoferol, cobre e arginina, os quais estdo associados a redu¢ao do risco de DCV (HU et
al., 1998; KRIS-ETHERTON et al., 1999; ALPER & MATTES, 2003; CHISHOLM et
al., 2005; JIANG et al., 2006), reduzindo principalmente LDL e triacilgliceréis (ALPER
& MATTES, 2003; MUKUDDEN-PETERSEN et al., 2005). Evidéncias
epidemioldgicas sugerem que a ingestdo habitual de amendoim, cinco por¢des/semana,
esta relacionada com a redugdo de 35% da incidéncia de DCV (KRIS-ETHERTON et
al., 2008).

Além dos nutrientes citados, € encontrado no amendoim o resveratrol,
fitoquimico, associado a reduc¢do de riscos cardiovasculares devido em parte a seu efeito
antioxidante (SANDERS, MCMICHAEL, HENDRIS, 2000), prevenindo a adesdo das
paredes endoteliais com reducao do risco de obstrucao arterial (FERRERO et al., 1998).
O amendoim contém outro fitoquimico, B- sitosterol, o qual reduz a absor¢do do
colesterol com consequente redugdo do colesterol sérico (DE JONG, PLAT &
MENSINK, 2003). Estes fitoquimicos podem contribuir para redu¢do do colesterol
sérico, entretanto estdo presentes em maior quantidade na pele do amendoim

(SANDERS, MCMICHAEL, HENDRIS, 2000).
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No presente estudo, houve redugdo significativa do LDL- colesterol durante a
primeira, a quarta e a oitava semana para os grupos AMCP e AMSP de 14,8 e 22,0%
respectivamente, sem reducdo do HDL- colesterol (Tabela 7), dados estes que podem
contribuir para reducdo do risco de DCV.

Uma ingestao predominante de AGMI ¢ eficaz na redu¢ao de LDL- colesterol
sem reduc¢ao do HDL- colesterol (MATTSON & GRUNDY, 1985; KRIS-ETHERTON
et al., 2001; FULGONI et al., 2002 ). A cada reducao de 14% do LDL- colesterol sérico
o risco de DCV ¢ reduzido em 21% e um aumento do HDL- colesterol sérico reduz o
risco de DCV em 2-6% (KRIS- ETHERTON et al., 1999).

Sales (2009) encontrou redugao do HDL colesterol apds o consumo de 56g de
amendoim torrado por oito semanas. Lovejoy et al. (2002) e Wien et al. (2003) também
encontraram reducdo da HDL - colesterol ap6s consumo 100g de améndoas por
individuos normocolesterolémicos ¢ em individuos diabéticos. McKiernan et al. (2010)
encontram aumento significativo do HDL apés ingestdo de 56g de amendoim em
diferentes preparagdes, durante quatro semanas.

Houve redu¢do de TAG nao significativa, mas clinicamente importante, uma vez
que a reducdo foi de 15,3 e 7,2% para os grupos AMCP e AMSP respectivamente
(Tabela 8). O mesmo comportamento foi observado para a VLDL com redugdo de 14,6
e 7,2% para os grupos AMCP e AMSP (Tabela 8). Os dados de Fulgoni et al. (2002),
Kris-Etherton et al. (2001) e Alper & Mattes (2003) corroboram com os achados deste
estudo, uma vez que encontraram reducdo de TAG de 24% para individuos que
acrescentaram 50% da ingestdo caloérica de lipidios em amendoim, e 17% para
individuos que reduziram 50% da ingestdo calorica de lipidios e substituiram por
amendoim.

No trabalho realizado por Sales (2009), entretanto, houve ligeiro aumento de
TAG no grupo que ingeriu amendoim cru, aumento este justificado pela menor
disponibilizacdo de acidos graxos insaturados devido ao processo de rancificagcdo. Para
os demais grupos, ndo houve alteragdo no perfil lipidico, uma vez que os graos dos
demais grupos sofreram tratamento térmico, o que pode ter contribuido para menor
reacdo oxidativa. Entretanto, McKiernan et al. (2010) encontraram redugdo nos TAGs
em individuos com hipertrigliceridemia.

A redugdo de TAG torna-se importante para a redugdo de risco de DCV, uma
vez que o aumento de 1-mmol/L est4 associado ao aumento do risco de DCV em 14%

para homens e 37% para mulheres (AUSTIN, HOKANSON, EDWARDS, 1998).
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As lipoproteinas plasmaticas sdo metabolizadas por inumeros receptores e
enzimas. A concentracdo do LDL- colesterol plasmatico ¢ regulada por receptores
hepéaticos de LDL, os quais sdo reduzidos por alta ingestdo de 4cido graxo saturado. A
substituicdo dos acidos graxos saturados por AGMI e AGPI restaura a afinidade dos
LDL — R (receptores de LDL) e reduz a concentracio do LDL colesterol (KRIS-
ETHERTON et al., 1999). A lipase lipoproteica hidrolisa triacilglicerois da VLDL e
contribui para a produ¢do do HDL (ECKE, 1989).

A composicdo de acidos graxos interfere na composi¢do dos TAGs da VLDL, o
que afeta diretamente a conversdo da VLDL em outras lipoproteinas. McNamara (1992)
propos dois mecanismos complementares para a redugdo de TAG devido a ingestao de
AGMI. O primeiro seria a mudanga na composi¢do da VLDL e o segundo devido a
mudanga na atividade enzimatica e de proteinas envolvidas no processo intravascular e
no catabolismo da VLDL, com aumento da atividade da lipase lipoproteica e lipase
pancreatica.

Brousseau et al. (1995) observaram reducao significativa na concentragao de
mRNA para apo C-III (a qual estd presente nos Quilomicrons, VLDL e HDL e inibe a
acdo da lipase lipoproteica) em resposta a altas concentracdes de AGMI e AGPI
comparada a altas concentragdes de acido graxo saturado em macacos. Este achado
sugere uma redugdo na transferéncia dos constituintes da VLDL para HDL, resultando

decréscimo da producdo de particulas nascente de VLDL.
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Tabela 7- Perfil Lipidico (média e desvio-padrao) de mulheres adultas obesas

submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados (AMCP, AMSP e SAM)

durante oito semanas (Primeira, Quarta ¢ Oitava Semana), (n=8).

1* semana 4* semana 8* semana
Variaveis Grupo  Média+D.P  Médiat D.P Médiat D.P p
Lipidicas

Colesterol AMCP 212,7+£32,9" 182,143 .48 170,1£57,8% 0,025

total AMSP 208,3+45,1* 180,4+33 48 176,5+34,35 0,032

(mg/dL) SAM 195,6+24,7 199,9+26,6 201,6+24,7° 0,236

P 0,654 0,522 0,037

HDL AMCP 45,9+7,1 47,148,9 48,6499 0,847

(mg/dL) AMSP 43,6+12,7 47,8+18.5 43,5+13,7 0,392
SAM 46,8+13,4 50,1+15,5 49,0+16,1 0,469

p 0,854 0,913 0,666

TAG AMCP 89,7469 68,5+41,3 76,0+51,8 0,607

(mg/dL) AMSP 131,5+8° 128,5+82,3 122,0+94,5 0,325
SAM 75,0+49,8° 91458,5 86,5493 0,417

P 0,034 0,108 0,105

VLDL AMCP 17,8+14,1° 13,5+8,3 15,2+11 0,325

(mg/dL) AMSP 26,3+16,2° 25,7+16,5 24,4+18.9 0,325
SAM 1549,95" 18,4+11,7 17,349,8 0,417

p 0,036 0,108 0,188

LDL AMCP 137,6+31,9* 121,2+34,3" 116,7+28,4" 0,048

(mg/dL) AMSP 135,9+42,4" 106,6+39,5° 106,2+35,5" 0,036
SAM 120,6+26,8 1155431 4 121,4428.5 0,247

p 0,564 0,708 0,611

LDL/HDL AMCP 4,4+0,7 3,9+0,9 3,840,8 0,691
AMSP 5,1+1,7 4,2+1,5 43+1 4 0,468
SAM 4,2+1.4 3,9+1,4 4,2+1,3 0,562

P 0,423 0,876 0,689

HDL- Lipoproteina de Alta Densidade, TAG- Triacilglicerol, VLDL- Lipoproteina de Muito

Baixa Densidade, LDL- Lipoproteina de Baixa Densidade. AMCP — grupo com ingestao de

amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele e SAM- grupo com

ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma letra maitscula na linha

ndo diferem ao nivel de 5% de significancia. Médias seguidas da mesma letra mindscula na

coluna ndo diferem ao nivel de 5% de significancia.
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5.6.2-Metabolismo Glicidico e Parametros Inflamatorios

No presente trabalho, ndo foi observado diferenca significativa para a glicose,
insulina ¢ HOMA-IR entre os grupos e durante o periodo de estudo (Tabela 8). As
voluntérias ja apresentavam valores plasmaticos de glicose normais no inicio do estudo,
e a glicemia possui mecanismos de regulacdo intrinsecos. Possivelmente, a resposta a
interven¢do dietética em individuos normoglicémicos ¢ menor ou inexistente,
especialmente em periodo de tempo curto de experimento.

Cabe ressaltar ainda que os voluntarios nao apresentaram RI, uma vez que, para
o diagnostico da RI, ¢ necessario que a hiperinsulinemia compensadora seja insuficiente
para manter a homeostase glicémica, assim ocorreria intolerdncia a glicose e,
posteriormente, o diabetes (ASCASO et al., 2001). Deste modo, os individuos com
hiperglicemia ou hiperinsulinemia podem ou ndo resultar em RI, uma vez que, em
alguns trabalhos, para diagnéstico da RI, devem-se ter concentragdes séricas superiores
ao percentil 90 da insulina, 16,7mU/L, e 3,8 para o indice HOMA-IR (ESCHWEGE et
al., 1985; HAFFNER et al., 1996; ASCASO et al., 1998; KASHIWABARA et al.,
2000).

Os resultados de varios estudos t€ém confirmado que a obesidade, o DM2 e as
DCVs sdao acompanhados pelos processos inflamatorios e a presenca desta inflamacdo
poderia preceder o futuro desenvolvimento das doencas mencionadas (LINTON,
FAZIO, 2003; XU et al., 2003; LAAKSONEN et al.,, 2004; TONI et al., 2004;
YUDKIN et al., 2004; DANDONA et al., 2004). Assim, a adiposidade estd associada a
inflamac¢ao e também a RI (MEKKI et al., 1999) .

A expansdo do tecido adiposo leva a hipertrofia e hiperplasia dos adipocitos,
acdo esta que pode diminuir o suprimento local de oxigénio, gerando hipdxia e estresse
celular, desencadeando processo inflamatdrio e oxidativo. As quimocinas secretadas no
local atraem macrofagos pro-inflamatdrios para o tecido adiposo, no qual formam uma
estrutura em forma de coroa em torno dos adipdcitos grandes mortos € ou enfermos. Em
seguida, estes macrofagos estimulam a liberacdao de citocinas que ainda vao ativar as
vias inflamatoérias nos adipdcitos e tecidos vizinhos, como os hepatocitos (efeito
autdcrino e paracrino), agravando a inflamacdo e a RI (KIM et al., 2005; LUCA &
OLEFSKY, 2008).
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A inflamag@o hepatica pode ocorrer na obesidade, por esteatose e/ou aumento
das respostas das vias de estresse dos hepatocitos. As células de Kupffer podem tornar-
se ativas, estimulando a liberag¢do local de citocinas, que agravam ainda mais o quadro.
O excesso calorico e a obesidade sdo frequentemente acompanhados por aumento das
concentragdes de acidos graxos livres circulantes e teciduais, e os mesmos podem
diretamente ativar as respostas pro-inflamatorias nas células endoteliais vasculares,
adipocitarias e derivados de células mieloides (KIM et al., 2005; LUCA & OLEFSKY,
2008). O resultado destes eventos fisiologicos induzidos pela obesidade ¢ o
desenvolvimento da inflamacao sistémica (LUCA & OLEFSKY, 2008).

E importante ressaltar que o TNF-o pode contribuir de forma independente para
a RI, via redu¢do da expressdo do receptor de insulina, do substrato do receptor de
insulina, da expressdo genética do GLUT4 e da adiponectina. A PCR ¢ sintetizada e
secretada no figado em resposta a citocinas inflamatorias, principalmente a IL-6. Assim,
as concentracdes de PCR, IL-6 e TNF-a estdo aumentadas na RI. A ingestdo alimentar
pode estimular a produgdo de TNF-a e IL-6, as quais podem interferir na produgdo de
PCR, entretanto a ingestdo alimentar também pode estimular a produgdo de fatores de
saciacdo como a leptina e a CCK, favorecendo a sensibilidade a insulina (FLOCK,
GREN, KRIS-ETHERTON, 2011).

Existe forte correlagdo entre a ingestdo de mais de cinco porg¢des/semana de
oleaginosas e menores riscos de desenvolver o DM 2 (FRASER et al, 1992;
RASMUSSEN et al., 1993; JIANG et al., 2002). A explicagdo para esta associagdo sao
as alteragdes nos acidos graxos dietéticos, que, por sua vez, alteram a composi¢ao da
membrana fosfolipidica, modulando a acdo da insulina e sua sensibilidade (JIANG et
al., 2002).

O amendoim possui elevados niveis de arginina, o qual ¢ um secretagogo
potente, de forma que a ingestdo de amendoim pode afetar a glicemia devida a sua
rapida estimulacdo da insulina, com consequente reducao da glicemia sanguinea
(JOHNSTON, 2005). Além disso, as oleaginosas sdo ricas em fibras alimentares,
magnésio, antioxidantes, proteina vegetal, outros minerais, vitaminas e apresentam
indice glicémico relativamente baixo, assim todos esses fatores contribuem para o
menor risco de diabetes tipo 2.

Sales (2009), entretanto, em trabalho semelhante, também nao encontrou

diferenca significativa na glicemia, insulina e HOMA- IR, justificativa provavel ¢ o
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curto periodo de tempo e perda de peso inferior a 10% do peso corporal (MARFELLA
et al., 2004).

Houve redugdo da agregacdo plaquetaria para o grupo AMCP e ndo para os
demais (Tabela 8), podendo ser a presenca de compostos bioativos antioxidantes
responsavel por este resultado.

Mudangas funcionais na agrega¢do plaquetaria, aumento na formagao de fibrina
e reducdo da fibrindlise favorecem a formacdo de trombos. Dados limitados sugerem
que a ingestdo de AGMI reduz a agregagdo plaquetdria, aumenta o tempo de coagulagdo
sanguinea e a fibrindlise, reduzindo a manifestagdo da trombogénese (KRIS-
ETHERTON, 1999). Radicais livres também modulam a atividade plaquetaria, e o
estresse oxidativo ndo € favoravel a mesma.

A sinalizacdo celular para ativagdo da cascata de coagulagdo necessita de
inumeras enzimas, como a proteina C quinase (PKC), a qual tem sido estudada in vitro.
A ativagdo da PKC ¢ necessaria para a ativagdo do processo de coagulagdo, secrecdo e
agregacao plaquetaria, assim a “up” regulacdo da PKC pode ser o resultado da
hiperatividade plaquetaria, sendo que a translocagdo enzimdtica do citosol para a
membrana celular ¢ considerada o ponto crucial. Alguns antioxidantes e moléculas
bioativas, como o a- tocoferol e flavonoides podem inibir a atividade da PKC in vitro,
retardando a cascata de coagulacao (MISIKANGAS, et al., 2001).

Outro relevante biomarcador das DCVs ¢ o fibrinogénio, o qual ¢ sintetizado no
figado, controla a viscosidade sanguinea e esta relacionado positivamente com a
gordura visceral e IMC (FERGUSON et al., 1998).

A reducao do fibrinogénio ¢ um importante indicativo de redugdo do risco de
DCV. O decréscimo de 1 g/L de fibrinogénio equivale a reducao de 45% do risco de um
infarto do miocardio (VAN DER BOM et al.,1998). No trabalho de Sales (2009), apesar
de ndo significativa, houve reducdo de 0,56 g/L nas concentra¢des de fibrinogénio, o
que equivale a reducdo de 25% no risco de infarto do miocardio. No presente trabalho,
houve redugao de 0,38 g/L para o grupo AMCP, 0,19 g/L para AMSP e 0,15 g/L para o
SAM, o que corresponde a redugdo de 17%, 8,6% e 6,8% no risco de infarto
respectivamente (Tabela 8).

No presente estudo houve aumento, porém nao significativo, na concentragao
plasmatica de leptina em todos os grupos de 28%, 45% e 42% para AMCP, AMSP e
SAM respectivamente. Esse fato que pode ter facilitado a aderéncia a dieta,

promovendo maior saciedade e menor ingestdo energética. Entretanto, essa provavel
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resposta nao unicamente devido a ingestdo do amendoim, uma vez que tanto os grupos
testes quanto o controle responderam na mesma tendéncia (Tabela 8).

A leptina ¢ um peptideo secretado pelo tecido adiposo que influencia no
processo cardiovascular, como na agregacdo plaquetaria, angiogénese e estresse
oxidativo (MERTENS et al., 2006). Exerce efeito também na supressao do apetite, na
regulacao da energia expedida e no metabolismo energético (GRUEN et al., 2007).

Estudos tém relatado que o tratamento com leptina promove a perda de massa
gordurosa, enquanto que somente a restricdo energética reduz a massa gordurosa e a
massa magra, e gera uma reducdo compensatoria na energia expedida, o que ndo ocorre
em resposta a hipofagia induzida pela leptina. Além disso, a restricdo energética
aumenta as concentracdes séricas de acidos graxos livres, enquanto que o tratamento
com leptina ndo estd associado ao aumento de dcidos graxos livres ou corpos cetdnicos,
sugerindo o mecanismo de oxidagdo para os acidos graxos (COHEN & FRIEDMAN,
2004; SOUKAS et al., 2000).

A composicdo da refeicdo e a ingestdo de nutrientes que afetam a ingestdao
calérica, os carboidratos, os acidos graxos, as proteinas e o alcool sdo potenciais
modificadores da concentracdo plasmatica de leptina. H4 uma correlacdo direta em
ingestao de lipidios e concentracdo de leptina. Individuos com alta ingestdo de gordura
possuem maior concentragdo plasmatica de leptina comparados a individuos com baixa
ingestao de gorduras (COOLING, BARTH & BLUNDELL. 1998).

Reseland et al (2001) encontraram correlacdo negativa na ingestdo de EPA
(acido eicosapentaenoico) e DHA (acido docosaexaenoico) na expressdo de mRNA in
Vivo e in vitro. Apds um ano do aumento da ingestdo de AGPI e da redugdo da ingestdo
de SAT, a concentragdo plasmatica de leptina foi reduzida, assim como a GCT em
homens.

Coelho (2007), ao avaliar 60 individuos eutroficos referente aos efeitos do
amendoim sobre o apetite ¢ a concentragdo de hormodnios relacionados ao consumo
alimentar (leptina, grelina e insulina), ndo encontrou diferenca estatistica entre os
grupos testes e o controle.

O 4acido graxo oleico ¢ capaz de alterar a excitagdo da célula neural pro-
opiomelanocortina (POMC), a qual se projeta para o nucleo paraventricular, que ¢
responsavel pelo decréscimo do gasto de energia e aumento do consumo alimentar

(BLOOM, 2007), pela inibicdo da ATPase potassio dependente. O acido oleico ativa a
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B-oxidacao pela célula neural POMC, mediando a supressdo do apetite, exercendo efeito
anorexigeno (JO et al., 2009).

Nao houve redugao significativa na concentragao plasmatica de PCR, entretanto,
no grupo AMCP, a redugdo foi de 67%, comportamento este que ndo foi mostrado nos
demais grupos (Tabela 8).

O consumo alimentar de arginina, presente no amendoim € nas outras sementes
oleaginosas, parece ser eficaz na reducdo do PCR (WELLS et al., 2005; JIANG et al.,
2006). Entretanto, estudos epidemiologicos prospectivos e com delineamento crossover
ndo encontraram associa¢do entre o consumo de castanhas e oleaginosas com a reducdo
de PCR (ROS et al., 2009; ESTRUCH et al., 2006; SALAS-SALVADO et al., 2008).

E possivel encontrar dados de reducio do PCR e fibrinogénio em trabalhos que
abordam o consumo de castanhas e nozes no contexto de uma dieta Mediterranea
(JENKINS et al., 2003a; ESPOSITO et al., 2004; ZEISEL, 2008), no entanto, este tipo
de dieta possui varios fatores nutricionais que influenciam em seu resultado, ndo
somente o consumo de oleaginosas (BASU et al., 2006).

Recente metandlise concluiu que o consumo de oleaginosas entre 20 e 65 g/dia ¢
insuficiente em reduzir o PCR (ROS, 2009). Sales (2009) forneceu 56 g de amendoim
durante oito semanas (56 dias) sem outro tipo de intervengdo dietética e também ndo
encontrou diferenca significativa na concentragao plasmatica de PCR.

A perda de peso neste grupo pode ser um fator que justifique o comportamento
deste marcador de inflamagdo (PCR), uma vez que, em obesos, a perda de peso esta
associada a redugdo sérica de PCR, fibrinogénio e aumento da adiponectina (MADSEN
et al., 2008). Estudos tém relatado que a afirmativa ao reverso também ¢ verdadeira, o
aumento de peso esta associado ao aumento de PCR e risco de DCV (FOGARTY et al.,
2008).

Outra justificativa possivel é a presenga do acido oleico, o qual é capaz de inibir
a resposta inflamatéria via sinalizacdo negativa do fator nuclear Kappap (NF-kp),
inibindo a sintese de citocinas pro-inflamatérias (CARLUCCIO et al., 1999). Também,
a presenga de antioxidantes na pele do amendoim pode reduzir marcadores de
inflamacdo, como o PCR, IL-6 ¢ TNF- a (LOPEZ-GARCIA et al., 2004; FUNG et al.,
2005; AEBERLI et al., 2006; NETTLETON et al., 2006; BOYNTON et al., 2007).

Houve reducgdo significativa da concentragdo sérica de homocisteina para o

grupo AMCP e ndo para o AMSP e SAM, e uma diferenca significativa entre os grupos,
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desde a primeira a oitava semana, entretanto, todos os voluntarios possuiam a
concentragdo dentro dos parametros de normalidade, < 14 pmol/L (Tabela 8).

E possivel que a ingestdo regular de amendoim aumente a ingestdo de folato e
reduza a concentragdo da homocisteina (ALPER & MATTES, 2003), uma vez que
folato ¢ necessario para o metabolismo da metionina devido & doagdo do N°- metil-
hidrofolato, doador do grupo metil para a sintese da enzima metionina sintase, a qual
participa no processo de remetilagio da homocisteina (PERLA- KAJAN et al., 2007;
SELHUB, 2007).

As oleaginosas sdo boas fontes de folato (400 mg/100g). O adequado consumo
do 4cido folico ¢ importante para a prevencdo da elevagcdo das concentragdes de
homocisteina, a qual possui correlacdo com estenose carotidiana severa (SELHUB &
BOSTOM, 1995).

No presente estudo, ndo houve alteragdo significativa nas concentragdes de
adiponectina, entretanto pode ser observado um ligeiro aumento nas concentragdes para
todos os grupos (Tabela 8). Este dado pode ser justificado pela perda de peso e massa
gordurosa em todos os tratamentos, ndo sendo mérito exclusivo da ingestdo de
amendoim. A ndo significancia do dado pode ser atribuida ao curto periodo de tempo do
estudo, dois meses, ¢ a pequena perda de peso ¢ mudanca da composi¢do corporal, uma
vez que estudos mostram associacdo com 10% perda de peso por um longo periodo de
trés anos (MADSEN et al., 2008).

Baer et al. (2004) citaram que o 4cido oleico pode atuar como um protetor contra
inflamacdo, podendo elevar a produgdo de marcadores anti-inflamatérios, como a
adiponectina. A perda de peso e a reduc¢dao da gordura corporal estdo associadas ao
aumento na concentragdo sanguinea de adiponectina (MATSUBARA, MARUOKA &
KATAYOSE, 2002; MADSEN et al., 2008). Nao houve diferenga nas concentra¢des de

ureia e creatinina ao longo do tratamento e entre os grupos (Tabela 8).
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Tabela 8- Glicemia, Insulina e Parametros Inflamatérios (média e desvio-padriao) de
mulheres adultas obesas submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados
(AMCP, AMSP e SAM) durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava Semana),
(n=8).

1% semana 4* semana 8* semana
Varidveis Grupo  Média+D.P  Médiat DP  Médiat D.P p

Glicose AMCP 87,8+12,0 85,1£12,9 86,5+5,0 0,509
(mg/dL) AMSP 89,3+17,4 88,4+194 93,0424,2 0,768
SAM 86,8+13,4 76,8+8,2 83,5499 0,834

P 0,927 0,307 0,752
Insulina AMCP 10,043,8 11,4420 11,543,8 0,580
(WU/mL) AMSP 12,0£7,2 18,0+14,0 13,5+6,4 0,631
SAM 8,645,0 12,2484 10,4+4.9 0,259

p 0,601 0,733 0,350
AMCP 2,5+1,8 2,4+1,0 2,3+1,1 0,687
H(ill}d/ﬁl'LI)R AMSP 22451 2,546,1 2,9+5.8 0,417
SAM 1,4+1,9 1,6+1,2 2,0+1,6 0,180

P 0,482 0,244 0,251
Plaquetas AMCP 299.9+58 0" 304,1+17,58 288+41,6¢ 0,039
(mil/mm’) AMSP 243,6+63,6 253.9+61,6 250,1+63,4 0,584
SAM 299,3+73,9 314,4+31,6 312+39,2 0,452

p 0,217 0,057 0,090
Fibrinogénio AMCP 360,1+117,8 317,8+215,2 321,7+132,7 0,072
(mg/dL) AMSP 328,3+173,8 352,9+200,6 347,6+113,2 0,607
SAM 281,8+117,6 390,1+131,7 266,4+175,6 0,093

p 0,165 0,774 0,560
Leptina AMCP 25,7+14,0 33,5+14,6 32,8416,3 0,315
(ng/dL) AMSP 30,9+17,4 37,4424,2 44,8+17.8 0,521
SAM 24,1492 31,6+9,5 34,2490 0,643

P 0,597 0,798 0,234
PCR us AMCP 0,6+1,3 0,7+1,4 0,240,6 0,163
(mg/dL) AMSP 0,7+0,8 0,8+0,8 0,9+0,6 0,565
SAM 0,4+1,0 0,5+0,6 0,3+0,7 0,368

P 0,561 0,495 0,090
Homocisteina AMCP 11,8+3,8% 11,4+3,6% 11,5+3,0% 0,013
(umol/L) AMSP 7,6+1,5° 7,7+1,4° 7,3+1,4° 0,653
SAM 9,2+1,9% 10,4+1,4° 9,842.4° 0,548

P 0,038 0,011 0,011
Ureia AMCP 26,4+4.4 25,3+7,40 25,6+7.9 0,415
(mg/dL) AMSP 20,8+4,1 23,0+7,09 23,6+7,2 0,564
SAM 21,5+6,1 22.845.57 23,9450 0,475

P 0,069 0,720 0,815
Creatinina AMCP 0,7+0,07 0,7+0,06 0,8+0,11 0,631
(mg/dL) AMSP 0,6:0,06 0,7+0,12 0,7+0,11 0,865
SAM 0,7+0,15 0,7+0,16 0,7+0,11 0,675

P 0,526 0,913 0,274
Adiponectina AMCP 21,43+11,27 18,13+8,04 22,05+7,51 0,882
(ng/dL) AMSP 19,29+12,9 26,30+8,98 20,15+11,9 0,093
SAM 19,00+13,89 26,36+9,26 27,11£22,01 0,093

P 0,970 0,087 0,174
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PCR us — proteina C reativa ultrassensivel, HOMA — IR- Modelo de avaliagdo da Homeostase
da Resisténcia a Insulina. AMCP — grupo com ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo
com ingestdo do amendoim sem pele ¢ SAM- grupo com ingestdo de dieta restritiva sem
amendoim. Médias seguidas da mesma letra maiascula na linha nio diferem ao nivel de 5% de
significancia. Médias seguidas da mesma letra minuscula na coluna ndo diferem ao nivel de

5% de significancia.

No presente trabalho, ndo houve mudanca na concentracdo de IL-6, houve sim
um delta menor, o que demonstra reducdo nas concentracdes finais (Tabela 9). Houve
modifica¢des significativas nas concentragdes de TNF- o, foi observada redugdo
somente no grupo controle, ao passo que, nos grupos testes (AMCP, p=0,009 ¢ AMSP
p=0,005), houve aumento (Tabela 9). Mudangas na composi¢ao corporal ou na perda de
peso ndo refletem mudangas na concentracao sérica de TNF- a (MANCO et al., 2007), o
que torna necessario mais estudos para esta elucidagao.

Tanto o TNF- a quanto a IL-6 sdo citocinas inflamatorias, altamente sensiveis,
produzidas no tecido adiposo em decorréncia, por exemplo, da obesidade, as quais
podem contribuir para a resisténcia a insulina, disfun¢do endotelial e aterosclerose
(MADSEN et al., 2008). Individuos obesos possuem concentracdes aumentadas de
PCR, TNF- a e IL-6 comparados a individuos eutroficos e associagdo direta com a
perda de peso (perda de 10% do peso corporal, principalmente com a gordura visceral)
por longo periodo (um ano) (MARFELLA et al., 2004). Mudangas na concentracao
plasmatica de IL-6 refletem melhor a perda de peso que a concentragao sérica de TNF-
o (MANCO et al., 2007).

Kopp et al. (2003) e Manco et al. (2007) encontraram reducao nas concentragdes
séricas de IL-6 e PCR apos perda de peso, mas ndo nas concentragdes de TNF-a. Sales
(2009), em estudo semelhante a este, ndo encontrou mudanga no comportamento nas
citocinas avaliadas (IL-10, TNF-a e INF-y). Entretanto, Arvidsson et al. (2004)
encontraram reduc¢do tanto do TNF-a quanto da IL-6 em mulheres obesas apds dez
semanas de dieta hipoenergética, tanto para hipolipidica (20 a 25%) e rica em
carboidratos (60 a 65%) quanto moderada em lipidios (40 a 45%) e baixa concentragdo

de carboidratos (40 a 45%).
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Tabela 9- Concentracdo das citocinas inflamatdrias (média, desvio-padrdao, mediana)
em relacdo ao inicio do experimento (final — inicial) de mulheres adultas obesas
submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados (AMCP, AMSP e SAM)

durante oito semanas, (n=S8).

' Cltocm’a.s Grupo Média +D.P Medlanfi (mlnlmo - P
mﬂamatorlas max1mo)
L6 AMCP -1,9+2.7 2,8 (-5,6—1,7) 0,757
(pe/mL) AMSP -4,0£9.2 0,0 (21,1 -3.9) -
Pg SAM -1,346,6 1,1 (-15-7.2) ;
AMCP 0,9+2,0* 1,1 (-2,8-3,7) 0,006
TNF- a A
(pe/mL) AMSP 0,4+0,9* 0,0 (-0,6 —2,2) -
P& SAM -0,9+4,7 -0,8 (-9,0 — 8,3) -

IL-6 — Interleucina 6, TNF-a — Fator de Necrose Tumoral a. AMCP — grupo com ingestdo de
amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do amendoim sem pele ¢ SAM- grupo com
ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias seguidas da mesma letra maidscula na

coluna ndo diferem ao nivel de 5% de significancia.

5.6.3- Parametros Oxidativos

Nao houve mudanga na concentragao plasmatica das LDLox (Tabela 10),
podendo ser devido ao pouco tempo de estudo ou a baixa concentra¢do na ingestao dos
elementos antioxidantes.

A altera¢do na concentracao sérica de LDL- colesterol afeta o risco de DVC. A
LDLox (Lipoproteina de baixa densidade oxidada), gerada em condigdes pro-oxidantes,
na presenca de espécies reativas de oxigénio, sofre alteragdes na estrutura,
comprometendo sua afinidade por receptores, passando a ser capturada por monocitos
via receptor “scavenger”, processo este que resulta em formagao de células espumosas,
inicio da formagdo da placa aterosclerdtica. LDLox sdo moléculas citotdxicas e
recrutadoras de moléculas quimiotaticas para mondcito e linfocitos T, contribuindo para
aterogénese (TSIMIKAS, 2006; YOUNG et al., 2003; KRIS-ETHERTON, 1999).
Assim, a LDLox ¢ um importante marcador dos riscos cardiovasculares (HOLVOET et
al., 2001; TSIMIKAS, 2006).

Estudos tém evidenciado a associacdo positiva da LDLox com indicadores
antropométricos como o IMC, circunferéncia da cintura, relagdo cintura-quadril
(SIGURDARDOTTIR et al., 2002; WEINBRENNER et al., 2006; BARBOSA et al.,
2011) e indicadores bioquimicos como os niveis séricos de triacilglicerois, LDL,

insulina plasmatica, acido urico, glicose de jejum e negativamente com o HDL
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(SIGURDARDOTTIR et al., 2002; SJOGREN et al., 2005; LAPOINTE et al., 2007,
KASSI et al., 2009; BARBOSA et al., 2011).

Ha indicativos também de que o enriquecimento da ingestdo dietética com
AGMI torna a LDL menos suscetivel a oxidagao (KRIS-ETHERTON, 1999) e¢ a
ingestao de vitamina E em altas doses (> 100UI/dia) inibe a oxida¢do da LDL, uma vez
que a vitamina E ¢ transportada nesta lipoproteina (RIMM, STAMPFER, 1997;
STEINBERG, LEWIS, 1997). As sementes oleaginosas sdo excelentes fontes de AGMI,
vitamina E e fitosterdis, o que as torna excelentes alimentos contra os eventos
cardiovasculares (KRIS-ETHERTON, 1999). Nao houve também mudanga nas
concentragdes plasmaticas de CAT (Tabela 10), provavelmente devido ao pouco tempo
de estudo.

O organismo humano desenvolveu varios mecanismos de defesa contra os
processos oxidantes, impedindo a produgdo de espécies reativas de oxigénio (EROs), na
eliminagdo e ou promog¢ao da reparacdo de danos oxidativos (KORACEVIC et al.,
2001). Esses sistemas incluem enzimas como a superoxido dismutase, catalase e
glutationa peroxidase, proteinas como a albumina, ceruloplasmina e ferritina, vitaminas
como o acido ascorbico, a-tocoferol, B-caroteno e outros compostos como glutationa
reduzida, acido trico e bilirrubina (WAYNER et al., 1987; HALLIWELL, 1997).

Tanto a adesdo a dieta do mediterraneo, composta por 6leo de oliva, frutas,
hortalicas, cereais integrais, peixes e vinho, ricos em vitaminas antioxidantes e
compostos fenodlicos como o resveratrol, quercetina catequinas e &cidos fenolicos
(TRICHOPOULOU et al., 2003), quanto a dietas de restri¢ao caldrica estdo associadas
ao aumento da capacidade antioxidante total (CAT) sérica, devido, principalmente, a
reducdo do peso (LEIGHTON et al., 1999; PITSAVOS et al., 2005; SKRHA et al.,
2005; VINCENT et al. 2007). Por outro lado, condi¢des de enfermidade relacionadas ao
estresse oxidativo, como a obesidade, estdo associadas a redu¢dao da CAT (OPARA et

al., 1999; DEMIRBAG et al., 2005; KURBAN et al., 2008).
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Tabela 10- Parametros Oxidativos (média e desvio-padrdo) de mulheres adultas obesas
submetidas a dieta restritiva em trés tratamentos diferenciados (AMCP, AMSP ¢ SAM)

durante oito semanas (Primeira, Quarta e Oitava Semana ) (n=8).

1* semana 4* semana & semana
Varlaveis Grupo  Média=D.P  MédiatD.P  Médiat D.P p
oxidativas
| DLox AMCP 40.2+7 2 42.849.6 46.2+14.1 0,614
AMSP 49,0+18,8 43,7+13,4 47,1+12.8 0,754
(UL) SAM 44,0£14,9 35.8+12.3 44.4+11,6 0,672
P 0,481 0,363 0,921
CAT AMCP 2.240,9 1.8£0,6° 2,1+0.8 0,135
(M) AMSP 2.241,0 1,60.8 2.440.8 0,073
SAM 2,240,9 1,940,6° 2.8+1,1 0,970
P 0,833 0,044 0,244

LDLox — Lipoproteina de baixa densidade oxidada, CAT — Capacidade Antioxidante Total.
AMCP - grupo com ingestdo de amendoim com pele, AMSP- grupo com ingestdo do
amendoim sem pele e SAM- grupo com ingestdo de dieta restritiva sem amendoim. Médias
seguidas da mesma letra maidscula na linha ndo diferem ao nivel de 5% de significancia.
Meédias seguidas da mesma letra mintdscula na coluna ndo diferem ao nivel de 5% de

significancia.
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6.0- Conclusao

Uma restrigdo dietética que inclui alimentos com bom perfil lipidico e
nutricional ¢ fundamental para a manutenc¢do e melhoria da satde. No presente trabalho,
foi observado reducdo do peso corporal em todos os grupos, entretanto a perda de peso
nos grupos AMCP e AMSP foi maior que o esperado, com consequente reducdo de
IMC, CC, CQ, aumento do MM (%) e reducao do GCT (%).

Para todos os grupos, foi identificado redugdo da pressao arterial, tanto sistolica
quanto diastolica, o que demonstra a eficacia da dieta restritiva, ndo sendo mérito este a
inser¢ao do amendoim na dieta.

Houve a redugdo do colesterol total para os grupos AMCP e AMSP, bem como
do LDL colesterol. A contagem de plaquetas e a concentragdo de homocisteina foram
reduzidas no grupo AMCP e ndo para os demais. Este resultado torna o trabalho de
grande interesse, uma vez que o amendoim com a pele foi capaz de reduzir importantes
marcadores inflamatérios associados a eventos cardiacos. A presenca de compostos
bioativos na pele do amendoim pode ser o responsavel pela redugdo plaquetaria. Ainda
no presente estudo, foi verificado reducdo ndo significativa, mas biologicamente
relevante do fibrinogénio, uma vez que, para os grupos AMCP, AMSP e SAM, a
reducdo foi de 17%, 8,6% e 6,8% respectivamente. Nao houve alteracdo nos demais
parametros bioquimicos, inflamatorios e oxidativos.

Assim, este trabalho contribuiu para o entendimento da importdncia de uma
restricdo energética em individuos com obesidade e sua insercdo balanceada de
alimentos densamente energéticos, mas que possuem nutrientes € outros compostos
bioativos capazes de melhorar as condi¢des de satde.

Diante dos resultados apresentados, ¢ interessante salientar que a ingestio
regular como parte de uma dieta saudavel do amendoim com casca apresentou melhores
beneficios, uma vez que, além de auxiliar na perda de peso corporal e nas concentragdes
do colesterol sanguineo, também reduziu concentragcdes plasmaticas da homocistéina e
plaquetarias.

Entretanto, fazem-se necessarios mais estudos com esta populacdo e a ingestao
do amendoim de modo diferenciado do habitual, com a pele, para elucidar outros
possiveis efeitos durante periodos diferentes de estudo, como por um tempo maior, uma
vez que a alteracdo de alguns pardmetros bioquimicos encontrada na literatura ndo foi

detectada no presente estudo, devido, provavelmente, ao curto periodo de intervengao.
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I - Dados pessoais:

1. Nome:

ANEXO A - QUESTIONARIO DE SELECAO

Data:

2. Endereco:

3. Telefone: Casa

Trabalho Cel:

4. E-mail:

5. Data de nascimento:

6. Idade:

8. Peso:

7. Altura:

9 — Vocé ou seus familiares ja apresentaram ou apresentam algumas destas doencas:

II - Historia médica

ESTADO ATUAL
NUNCA DATA POUCO BEM CURADO
DIAGNOSTICO CONTROLADO
CONTROLADO

Ataque cardiaco

Derrame

Diabetes

Hipoglicemia

Hipertensdo

Cancer

Anorexia

Bulimia
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Doencas

Psiquiatricas

Anemia Falciforme

Osteoporose/

| dens. Ossea

Hipotiroidismo

Hipertiroidismo

Doenga Celiaca

Outras doengas *

*Especifique:

10 — Vocé esta atualmente gravida ou amamentando?
( )Nao ( )Sim (gravida) ( )Sim (amamentando)
11 — Voceé faz uso de algum medicamento?

( Nio  ( )Sim.

Quais:

12 — Vocé tem alguma alergia a medicamentos, alimentos ou outras substancias, ou

alguém de sua familia ja apresentou algum tipo de alergia?
( )Nao ( )Sim.

Se sim,

quais?

Sintomas:
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13 — Vocé tem alguma aversao alimentar? (alimentos que vocé acredita que fazem mal a
sua saude devido a alguma experiéncia passada, em que, apos a ingestao, vocé€ apresentou
alguma reacdo desagradiavel ou doenga) Favor excluir da resposta as possiveis

intolerancias ou alimentos de que vocé apenas nao gosta.
( )Nao

()Sim.

Quais?

14 — Voceé tem alguma intolerancia alimentar? (como intolerancia a lactose do leite)

( )Nao

( )Sim.
Quais?
Sintomas:

15 — Vocé fuma ou usa outro tipo de fumo, se sim, qual frequéncia?
( )Nao

()Sim.

Quais?

16 — Vocé consome bebida alcoolica? Se sim, qual tipo e com que frequéncia?

( )Nao
( )Sim.
Especifique:
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17 — Voceé pratica atividades fisicas regulares?

( )Nao (- )Sim. Quais?
Tipo de atividade Frequéncia por Duragdo da Histodrico
. 0-6 M | 6-12M |I-5A | >5A
semana atividade

III - Informagdes Dietéticas

18 — Indique as horas do dia em que vocé consome refei¢cdes e lanches. Coloque a letra R

para refei¢des e L para lanches sob cada hora do dia.

manha3 e inicio da tarde

19— Apos os 18 anos de idade:

Qual o maior peso que voce ja teve e com que idade? Peso:

Qual o menor peso que vocé ja teve e com que idade? Peso:

10

10

11 12

11 12

Idade:

Idade:
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20 — Vocé perdeu ou ganhou mais do que 5kg nos ultimos seis meses?
( )Nao

( )Sim. () Perdeu kg () Ganhou kg

21- Existe algum alimento que vocé ndo ingere (por motivos religiosos ou porque nao

gosta)?

22 — Vocé utiliza alguma forma de suplemento alimentar? (ex: vitaminas, minerais,

proteinas etc.) ( )Nao ( )Sim. Se sim, liste abaixo:

Marca do produto Tipo de suplemento Dosagem Frequéncia de uso

23 — Uma variagao de 5kg afetaria o modo como vocé vive hoje?

() Nada () Um pouco () Moderadamente () Muito
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ANEXO B

MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE VICOSA

Campus Universitdrio - Vigosa, MG - 36570-000 - Telefone: (31) 3899-1269

COMITE DE ETICA EM PESQUISA COM SERES HUMANOS

Of Ref. N° 013/2010/Comité de Ftica =

Vigosa, 31 de margo de 2010.

Prezada Professora:

Cientificamos V. §°. de que o Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos, em sua 2° Reunido de 2010, realizada em 30

-3-2010,

analisou e aprovou, sob 0 aspecio ético, 0 projeto de pesquisa intitulado
Efeito da ingestdo didria de amendoim com e sem pele no perfil lipidico, nos
processos inflamatério e oxidativo e na composicdo corporal de mulheres

obesas em dieta restritiva.
Atenciosamente,

K e = \.,_ 4
Professor Gill;erto P/a/lxc"io Rosado
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos

Presidente

Professora
Neuza Maria Brunoro Costa
Departamento de Nutrigdo e Satde

/rhs

94



ANEXO C
EFEITOS DO AMENDOIM COM E SEM PELE NA COMPOSICAO
CORPORAL, NO PERFIL LIPIDICO, NOS PROCESSOS INFLAMATORIOS E
OXIDATIVOS DE MULHERES OBESAS EM DIETA RESTRITIVA.

Termo de Consentimento

Estou ciente de que:

Os procedimentos que serdao adotados na pesquisa “Efeitos do amendoim com e
sem pele na composicio corporal, no perfil lipidico, nos processos inflamatoérios e
oxidativos de mulheres obesas em dieta restritiva” consistem em: aplicacdo de
questionarios para obtencdo de dados pessoais, de apetite e de atividade fisica;
avaliagdes antropométricas ndo invasivas (peso, altura, circunferéncias, avaliacdo da
composicao corporal por bioimpedancia elétrica e avaliagdo do metabolismo de repouso
por Deltratac II), de medida da pressdo arterial, de exames de sangue, consumo diario
de amendoim durante o estudo. O estudo completo tera dura¢ao de oito semanas ou 56

dias.

1 Como participante do estudo ndo serei submetido a nenhum tipo de intervengao
que possa causar danos a minha saude, visto que as condutas a serem adotadas
objetivam a promocao da mesma e sdo respaldadas na literatura cientifica.

2 A minha participacdo ¢ voluntaria, assegurando que as informagdes obtidas
serdo sigilosas e facultando a mim o afastamento do estudo se eu assim desejar.

3 Os dados obtidos estardo disponiveis para a agéncia financeira e para a equipe
envolvida na pesquisa e poderdo ser publicados com a finalidade de divulgacdao das
informacdes cientificas obtidas, omitindo a identidade dos voluntarios.

4 Eu ndo receberei remuneragdo por minha participagdo nesse projeto.

5 Se houver descumprimento de qualquer norma ética, poderei recorrer ao Comité de
Ftica na Pesquisa com Seres Humanos da UFV, dirigindo-me ao seu Presidente:
Gilberto Paixdo Rosado, pelo telefone: 3899-1269.

De posse de todas as informagdes necessarias, concordo em participar do projeto

Participante: Vigosa / /
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Assinaturas:

Data: /|

Neuza Maria Brunoro Costa

(Orientadora)

Cristiane Goncalves de Oliveira Fialho

(Doutoranda)
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CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO
Pesquisa:
“Efeito do amendoim com e sem pele na composic¢ao corporal, no perfil lipidico,
nos processos inflamatdrios e oxidativos de mulheres obesas em dieta restritiva.”
Objetivo do estudo:

Avaliar a alteragdo de citocinas inflamatorias, proteinas da fase aguda,
marcadores oxidativos e hormonais, além do perfil lipidico e composi¢ao corporal, em
mulheres com aumento de peso e restrigao dietética com o consumo do amendoim com
e sem pele

Local de execucio:

A avaliagdo da composi¢ao corporal e metabolismo energético, assim como o
preparo dos produtos testes e seu fornecimento serdo realizados no Departamento de

Nutricao e Satde da Universidade Federal de Vigosa.

A coleta de sangue, assim como suas analises, sera realizada na Divisdo de Saude

da Universidade Federal de Vigosa
Contatos:

Em caso de algum questionamento sobre este projeto de pesquisa, o

voluntario pode entrar em contato com:

Cristiane Gongalves de Oliveira — Tel: 3891-5151/ 8817- 5181/ 3899 3388
Prof* Neuza Maria Brunoro Costa — Tel: 3899-3742

Critérios de inclusido dos individuos:

- Idade entre 20 e 50 anos;
- IMC > 30 kg/m*;
- Peso estavel (£5kg) nos ultimos seis meses;

- Boa saude dentaria.
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Critérios de exclusio dos individuos

- Utilizar medicamentos que afetem a glicemia, o metabolismo lipidico e o
apetite;

- Ser hipertenso;

- Apresentar desordens alimentares;

- Estar em estado gestacional;

- Apresentar alergia ao amendoim;

- Fazer uso de nutracéuticos;

- Possuir nivel de atividade fisica inconstante;

- Ser fumante;

- Apresentar descontinuidade do projeto, sem adesdo a dieta prescrita e deixar de
consumir o amendoim por duas vezes durante o periodo de estudo.

Descricao do estudo:

A pesquisa consistird em estudar 24 voluntarias do sexo feminino, divididas
aleatoriamente em trés grupos de igual tamanho. Durante as oito semanas, dois
grupos de voluntarias consumirdo 56g de produto teste (amendoim com ou sem pele)
+ restri¢do dietética, € um grupo ndo consumird o produto teste, devendo somente

receber uma orientagdo dietética restritiva.

Na primeira semana, quarta e oitava, serdo aferidos peso, altura, composi¢ao
corporal, circunferéncia cintura/quadril, metabolismo energético (primeira e oitava),
batimentos cardiacos/ pressdo arterial, além de serem dosados os niveis de colesterol
total e fracdes, homocisteina, glicose, creatinina, ureia, triacilglicerdis, hemograma
completo, adiponectina, fator de necrose tumoral (TNF-a, interleucina 6 (IL-6),
proteina C reativa (PCR), fibrinogénio, leptina, insulina plasmatica, capacidade
antioxidante total (CAT) e LDL- oxidada, com a retirada de 15mL de sangue por

profissional devidamente treinado.

O metabolismo de repouso serd aferido durante 60 minutos, o que requer a
permanéncia do voluntario durante 1 hora e meia no laboratério, ja que o voluntario
necessita ficar em posicao supina durante 30 minutos, para entrar em homeostase.
Para esta afericdo, serd necessario abstencdo de alcool, o consumo limitado de

cafeina e a abstencdo de atividades fisicas fora do padrao no dia anterior ao teste.
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As voluntarias serdo pesadas com o minimo de roupa possivel (avental

hospitalar). A composicao corporal serd determinada pela bioimpedancia elétrica.

Serd ainda solicitado o preenchimento do registro alimentar de trés dias nao
consecutivos, assim como do protocolo de saciagdo e saciedade e do questionario de

atividade fisica na primeira, quarta e oitava semanas.
Beneficios para os individuos

Os voluntarios, ao fazerem parte da pesquisa, receberdo avaliagdo da
composicdo corporal e do metabolismo energético, além de acompanhamento
nutricional durante oito semanas com continuidade ao fim da pesquisa. A restricao
alimentar programada deverd promover perda do peso corporal no periodo de oito

semanas.
Riscos para os individuos:

Os alimentos a serem consumidos sdo produtos comercialmente disponiveis e,

por isso, ndo apresentam risco a saude.
Alternativas para o estudo:

Estudos em animais apresentam varias limitagdes quanto a extrapolacdes dos
resultados para os humanos, comprometendo o valor da pesquisa. Assim, faz-se

necessario o estudo com humanos.
Direito dos individuos de recusarem-se a participar ou retirarem-se do estudo

A participagdo no estudo ¢ voluntéria e ao individuo confere-se o direito para

recusar-se a participar ou retirar-se do estudo a qualquer momento, sem justificativa.
Direitos dos individuos quanto a privacidade:

Os resultados da pesquisa serdo analisados e aos envolvidos sera assegurada a

privacidade.
Publicacao das informacoes:

Os dados obtidos estardo disponiveis para a agéncia financiadora e equipe

envolvida na pesquisa, € os mesmos poderdo ser publicados.
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Informacao financeira:

Os individuos que comporao os grupos experimentais serdo voluntarios sem

contrato de trabalho e sem remuneracao.
Dano a saude:

Qualquer enfermidade ocorrida durante a pesquisa nao ¢ de responsabilidade
da equipe, uma vez que a mesma nao esta associada a nenhum dano a satde. Assim,
a equipe de trabalho fica isenta da obrigacdo de tratamento de enfermidade durante o

estudo.

De posse de todas as informagdes necessarias, concordo em participar do projeto.

Participante: Vigosa / /

Assinaturas:

Data: / /

Neuza Maria Brunoro Costa

(Orientadora)

Cristiane Goncalves de Oliveira Fialho

(Doutoranda)
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