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RESUMO

Introducdo: Os tecidos adiposos subcutaneo (TAS) e, sobretudo, o visceral (TAV), quando
em excesso, predizem riscos cardiometabolicos. Os métodos de quantificacdo do TAV e do
TAS tém uso limitado na pratica clinica sendo necessario identificar um marcador de alta
validade para estimar a adiposidade visceral, que seja simples e de baixo custo. A
circunferéncia abdominal (CA) é uma medida comumente empregada como proxy do TAV.
No entanto, existe uma grande variacdo de protocolos para sua obtengéo, comprometendo seu
uso e comparacdo de resultados. Objetivos: Estimar a concentracdo de TAV e TAS e 0s
fatores associados; estimar o grau de variabilidade da CA em diferentes sitios anatdmicos e
comparar a performance dos locais de medicdo como preditores de TAV, TAS e
anormalidades cardiometabolicas; desenvolver um modelo preditivo para estimar o volume de
TAV, a partir de idade e parametros antropométricos factiveis de serem utilizados na pratica
clinica; avaliar o efeito da perda de peso no TAV e TAS, e os efeitos da reducdo do TAV no
perfil cardiometabolico. Métodos: Foram desenvolvidos dois delineamentos: um corte
transversal para avaliar os fatores associados a concentracdo de TAV e TAS e aspectos
metodoldgicos na estimativa do TAV; e uma intervencdo clinica para verificar o efeito da
restricdo cal6rica no TAV, ap6s um periodo de 3 meses, envolvendo adultos com excesso de
peso, atendidos em hospital no Nordeste brasileiro. O TAV e TAS foram quantificados por
tomografia computadorizada. A CA foi avaliada em seis sitios de medic&o. Outros parametros
antropométricos avaliados foram: indice de Massa Corpérea (IMC), Razdo Cintura Quadril,
Razdo Cintura-Estatura, Didmetro Sagital, Indice Sagital, indice de Conicidade,
Circunferéncia do Pescoco, Razdo Pescoco-Coxa, Razdo Cintura-Coxa e Indice de
Adiposidade Corporal. Resultados: O estudo transversal envolveu 109 pacientes
(50,3+12,2an0s). Os homens apresentaram maior concentracdo de TAV. Presenca de
hipertensdo arterial (HA), maior IMC e menor consumo de alimentos protetores associaram-
se a maior concentragdo de TAV em homens (RZjustado=46,4%); maior idade, presenca de HA,
maior IMC e consumo de &lcool foram associadas a0 TAV em mulheres (R%justado=17,6%).
Houve maior variabilidade nos valores de CA no sexo feminino. A cintura minima apresentou
maior correlagdo com o TAV (r=0,70) em homens. Entre as mulheres, as medidas da CA
apresentaram maior correlacdo com o TAS. A equacdo preditiva para 0s homens apresentou
maior poder preditivo (64,1%), que o0 modelo desenvolvido para as mulheres (40,4%). Dos 51
pacientes submetidos a intervencdo dietética, houve uma reducdo ponderal de 5,8(+6,2)% nos
homens, com reducdo de 11,2(x7,9)% de TAV; 6,8(x11,2)% de TAS e 54,9% nos
triglicérides. Entre as mulheres, a reducdo de 4,1(+2,5)% do peso inicial, resultou em uma
diminuicdo de 11,1(x8,8)% de TAV; 5,6(x7,4)% de TAS, 12,2% no colesterol e 31,4% nos
triglicérides. Conclusdo: Multiplos fatores determinam o volume de TAV e TAS em homens
e mulheres. Maior variabilidade entre os sitios de medicdo de CA foi observada no sexo
feminino. Nos homens, a cintura minima apresentou melhor poder preditivo do TAV. Uma
perda ponderal de aproximadamente 5% promoveu uma mobilizacdo substancial de TAV e
TAS, com potenciais beneficios cardiometabolicos.

Descritores: Gordura intra-abdominal, Gordura subcutidnea abdominal, Obesidade,
Circunferéncia abdominal, Antropometria.



ABSTRACT

Introduction: When in excess, subcutaneous adipose tissue (SAT), and, remarkably, visceral
adipose tissue (VAT) predict cardiometabolic risks. Quantification methods of SAT, and
VAT have limited use in clinical practice, and the identification of a simple, low cost, high
value marker, to estimate visceral fat, is nedeed. Abdominal cirumference (AC) is a common
method used as VAT’s proxy. However, there’s a great protocol variation for its execution,
wich jeorpadizes its use, and the results’ comparison. Objectives: To estimate concentration
of VAT and SAT , and associated factors; to estimate variability of AC in different
anatomical regions, and compare measurament sites performance as predictors of SAT, VAT,
and cardiometabolic anormalities; to develop a predective model to estimate volume of VAT
from athropometric criteria easily applied in clinical practice; to evaluate weight loss effect on
VAT, and SAT, and also VAT reduction effects on cardiometabolic profile. Method: Two
designs were developed: a cross-sectional study to analyse associated factors to SAT and
VAT concentration, and methodological aspects of VAT valuation; a clinical intervention to
verify the result of calorie restriction on VAT after 3 months, involving overweight adults
assisted in a northeastern Brazilian hospital. VAT and SAT were quantified by computerized
tomography. AC was measured in six different sites. Other anthropometric parameters
evaluated were: Body Mass Index (BMI), Waist-Hip Ratio, Waist-Height Ratio, Sagittal
Diameter, Sagittal Index, Conicity Index, Neck Circumference, Neck-Thigh Ratio, Waist-
Thigh Ratio, Body Adiposity Index. Results: The transversal study involved 109 patients
(50,3+12,2years). Higher concentration of VAT was found in males. Arterial Hypertension
(AH), higher BMI , and lower ingestion of protective food were associated with higher
concentration of VAT in men (RZs=46.4%); older age, AH, higher BMI e alcohol
consumption were associated to VAT in women (R%sa=17.6%). Greater variability on AC
values was found in females. Minimal waist size showed greater correlation with VAT
(r=0,70) in males. Among women, AC measures demonstrated greater correlation with SAT.
Predictive equation for men exposed higher predictive power (64.1%) than the model
developed for women (40.4%). There was a weight loss of 5.8(+6.2)% in males from the 51
patientes submitted to intervention on diet, a reduction of VAT of 11.2(+7.9)%; 6.8(x11.2)%
of SAT, and 54.9% of triglycerides. Among females, reduction of 4.1(x2.5)% from the initial
weight resulted in a decrease of 11.1(+8.8)% of VAT, 5.6(x7.4)% of SAT, 12.2% of
choleterol, and 31,4% of triglycerides. Conclusion: Multiple factors determine volume of
VAT and SAT in men and women. Greater variability of measurement sites were observed in
females. Among men, minimal waist determined better predictive power of VAT. A 5% loss
of weight promoted a significant mobilization of SAT and VAT, with potential
cardiometabolic benefits.

Keywords: Intra-abdominal fat, Abdominal subcutaneous fat, Obesity, Abdominal
circumference, Anthropometry.
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1. APRESENTACAO

1.1 Caracterizacéo do problema

O tecido adiposo abdominal, importante preditor do risco cardiovascular e metabdlico,
inclui os depositos de gordura subcutanea e intra-abdominal, a qual, por sua vez, é dividida
em gordura visceral (ou intraperitonial) e retroperitonial (FRAYN, 2000; BRUNDAVANI;
MURTHY; KURPAD, 2006; SAMPAIO et al, 2007). Esses diferentes compartimentos
predizem risco diferenciado, sendo o tecido adiposo visceral (TAV) o componente que produz
maior efeito deletério sobre os parametros metabdlicos e hemodinamicos (JENSEN, 2002;
POIRIER; DESPRES, 2003; VASQUES et al, 2010(b)). O TAV é definido pela gordura
localizada em torno das visceras e no peritdnio, na borda dorsal do intestino e na superficie
ventral do rim (DESPRES, 2006), sendo metabolicamente mais ativo que outros constituintes
do tecido adiposo (JENSEN, 2002) e apresentando uma forte correlacdo com a resisténcia
insulinica e outros fatores de risco cardiovascular (FOX et al, 2007; GASTALDELLLI et al,
2007). Por esses motivos, estudos recentes tém sido empreendidos para avaliar estratégias que
possibilitem a reducdo do TAV e identificar os fatores de risco para o seu acimulo
(CHASTON; DIXON, 2008; CHRISTIANSEN et al, 2009; GASTEYGER et al, 2009;
VILJANEN et al, 2009).

A reducdo do peso corporal e da gordura abdominal sdo descritas como estratégias que
possibilitam beneficios importantes na sadde do individuo, como melhora da tolerancia a
glicose, do perfil lipidico e da pressdo arterial, sendo esses beneficios experimentados néo
apenas por individuos com graus mais elevados de obesidade, mas também pelos que se
encontram na faixa de sobrepeso (KNOWLER et al, 2002; BARBATO et al, 2006). Dietas
hipocaldricas podem reduzir em média 8% do peso corporal em trés a seis meses, com
diminuicdo do tecido adiposo abdominal. No entanto, estudos de longo prazo mostram uma
perda média inferior (4%), demonstrando que o tempo é um fator limitante para a adesdo ao
plano dietético (ASSOCIACAO BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E DA
SINDROME METABOLICA, 2009).

Apesar de bem consolidado os beneficios da perda de peso na saude do individuo,
ainda sdo escassos 0s estudos que avaliem e quantifiguem seus efeitos sobre o0 TAV em
diferentes populagdes. Algumas investigagdes prévias que avaliaram o impacto da reducéo do

peso no tecido adiposo abdominal sugerem haver uma preferéncia pela perda de TAV quando

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016
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comparado com o tecido subcutdneo (CHRISTIANSEN et al, 2009; GASTEYGER et al,
2009; SOUZA et al, 2012). No entanto esses resultados devem ser interpretados com cautela,
sobretudo porque a composicdo corporal € marcada por diferencas raciais substanciais
(TCHERNOF; DESPRES, 2013), sendo necessario acumular evidéncias em diferentes grupos
populacionais.

Poucos estudos estimaram a prevaléncia de obesidade visceral, possivelmente porque
sdo escassos 0s métodos capazes de distinguir os diferentes compartimentos do tecido adiposo
abdominal (GOEL et al, 2008). A literatura aponta que o0s pacientes com doencas
cardiovasculares sdo os que apresentam maior quantidade de TAV quando comparados a
outros grupos (LEAR et al, 2007). No entanto, a propensao para acumular preferencialmente
gordura visceral em condi¢fes de excesso de ingestdo de energia é altamente variavel de um
individuo para outro (TCHERNOF; DESPRES, 2013) e essas variacdes na distribuicdo de
gordura corporal reforcam a necessidade de levantar mais dados para que se possa descrever o
perfil de individuos com maior risco de serem visceralmente obesos.

Esta bem estabelecido que a Tomografia Computadorizada (TC) representa o “padréo-
ouro” para avaliagdo do tecido adiposo abdominal, permitindo a quantificacdo separada da
gordura subcutéanea e intra-abdominal (ROSSNER, 1990; EYBEN et al, 2003; ROSS, 2003;
RIBEIRO-FILHO et al, 2006; VASQUES et al, 2010(b)). As razbes para a TC ser
considerada o melhor método de imagem para avaliagdo dos componentes corporais baseiam-
se na sua elevada reprodutibilidade e menor suscetibilidade a interferéncias quando
comparada a outros métodos (YOSHIZUMI et al, 1999; LEITE et al, 2000; RIBEIRO FILHO
et al, 2006; GARAULET et al, 2006; FOX et al, 2007).

Apesar dos métodos antropométricos ndo permitirem distinguir a gordura subcutanea
da visceral, a circunferéncia abdominal (CA) tem apresentado forte correlacdo com o TAV
em diferentes investigacdes (JENSEN, 2002; WANG; HOY, 2003; ALVES et al, 2011).
Contudo, a literatura apresenta grande variacdo de protocolos para obtencdo dessa medida
(ALVES et al, 2011; WESTPHAL et al, 2011) e estudos comparativos evidenciam uma
grande influéncia do local de medi¢do nos valores absolutos da CA (WANG; HOY, 2003;
ZHU et al, 2005). Ademais, poucos estudos avaliaram o desempenho de outros parametros

antropomeétricos como preditor do TAV.

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016
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1.2 Justificativa

Diante da atual epidemia mundial da obesidade e do reconhecido impacto do acimulo
de gordura visceral no padrdo de morbidade adulta € importante que mais estudos sejam
desenvolvidos com o objetivo de elucidar como a perda de peso afeta os depdsitos de gordura
abdominal, quantificar esse impacto e avaliar os fatores que podem influenciar sua variagéo,
contribuindo, dessa forma, para esclarecer essa lacuna na literatura, aléem de proporcionar
informacbes importantes para a populacdo, em termos de prevencdo e controle das
morbidades associadas ao acumulo de gordura intra-abdominal.

Além disso, considerando-se que os métodos de quantificacdo do TAV tém uso
limitado na prética clinica e na avaliacdo de grandes grupos populacionais, pelo alto custo e
risco potencial da exposi¢cdo a radiacdo, ainda se busca identificar um marcador de alta
validade para estimar a adiposidade visceral, que seja uma ferramenta simples e de baixo
custo, com capacidade para rastrear individuos de alto risco de serem visceralmente obesos.

Embora a CA tenha sido sugerida como um parametro com boa capacidade preditiva
do TAV, a literatura indica uma grande variacdo de procolos para sua obtencéo,
comprometendo a sua utilizagdo. Dessa forma, conhecer o local anatdmico que melhor prediz
a concentracdo de gordura visceral forneceria ferramentas para padronizar a obtencdo desta

medida, minimizando a variacdo dos protocolos existentes.
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1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo Geral
e Auvaliar os aspectos metodologicos, metabdlicos e terapéuticos do tecido adiposo

visceral (TAV) e subcutaneo (TAS) em adultos com excesso de peso.

1.3.2 Objetivos Especificos

e Estimar a concentracdo de gordura visceral e subcutanea;

e Verificar os fatores associados a concentracdo de TAV e TAS;

e Determinar o local anatbmico de medicdo da CA que melhor se correlaciona com
0 TAV, TAS e anormalidades metabolicas;

e ldentificar qual o parametro antropométrico que melhor prediz o TAV;

e Desenvolver equacOes preditivas para estimar a gordura visceral;

e Auvaliar os efeitos da perda ponderal sobre o TAV e TAS;

e Auvaliar o efeito de co-variaveis demograficas e comportamentais na reducdo do
TAV e do TAS;

e Verificar o impacto da reducdo de gordura visceral no perfil glico-lipidico e no

estado inflamatério.
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1.4 Estrutura da Tese

A tese foi elaborada no formato de um capitulo de Revisdo da Literatura, um

capitulo referente aos Métodos e cinco artigos cientificos de divulgacéo cientifica intitulados:

e “Obesidade visceral: aspectos epidemioldgicos e terapéuticos”, artigo de revisdo da
literatura publicado na revista Salud i Ciencia,;

o “Fatores associados a concentracio de gordura visceral e subcutinea”, submetido
para publicagéo na revista Nutrition;

e “Sitios de medicdo da circunferéncia abdominal e sua associacdo com a gordura
visceral, subcutdnea e anormalidades cardiometabdlicas”, submetido para
publicacdo na revista European Journal of Clinical Nutrition;

e “Modelos preditivos para estimativa da gordura visceral: a contribui¢do dos
paréametros antropométricos”, a ser submetido para publicacdo na revista European
Journal of Clinical Nutrition;

e “Efeitos da perda ponderal no tecido adiposo visceral em adultos com excesso de

peso”, a ser submetido na revista Clinical Nutrition.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Obesidade: conceito e epidemiologia

A obesidade é definida como o acimulo excessivo de gordura corporal
frequentemente  associada ao comprometimento & saude (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2000). E considerada uma doenca cronica ndo transmissivel resultante do
desequilibrio cronico entre o consumo alimentar e 0 gasto energético (BERALDO; VAZ,
NAVES, 2004; MENDONCA; ANJOS, 2004; VELASQUEZ-MELENDEZ; PIMENTA,
KAC, 2004; PEIXOTO et al, 2006) e atualmente representa um grave problema de salde
publica, atingindo propor¢des epidémicas tanto em paises desenvolvidos como naqueles em
desenvolvimento, causando grande impacto sobre o padrdo de morbimortalidade adulta
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1995; SOUZA et al, 2003; VELASQUEZ-
MELENDEZ; PIMENTA; KAC, 2004; PITANGA; LESSA, 2006; MARIAHT et al, 2007;
OLIVEIRA et al, 2009).

O excesso de gordura corporal esta relacionado a um grande numero de doengas,
incluindo as patologias cardiovasculares e cerebrovasculares, os distlrbios metabodlicos,
diversos tipos de cancer, dificuldades respiratorias, distirbios do aparelho locomotor, doengas
do aparelho digestivo, dentre outras. Somam-se aos danos fisiologicos, impactos psicossociais
relacionados a questdo do estigma e da discriminacdo a individuos sob esta condicdo. A
obesidade revela-se, portanto, como um agravo extremamente complexo que constitui um dos
maiores desafios para a salde publica deste século (SOUZA et al, 2003; VELASQUEZ-
MELENDEZ; PIMENTA; KAC, 2004; FERREIRA; MAGALHAES, 2005; PEIXOTO et al,
2006).

Estimativas da Organizacdo Mundial da Saiude (OMS) alertam para uma ocorréncia
mundial de mais de um bilhdo de adultos com excesso de peso, dos quais pelo menos
trezentos milhdes sdo obesos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003), sem indicios de
diminuicdo dessa epidemia global (HASLAM; JAMES, 2005; FLEGAL et al, 2010). Como
conseqliéncia, a expectativa de vida pode ser diminuida pelos devastadores efeitos
relacionados ao acumulo de gordura corporal (ENGL et al, 2008).

Nos Estados Unidos, dados apontam que 34,2% da populacé@o apresentam sobrepeso,
33,8% dos americanos apresentam obesidade (Indice de Massa Corpdrea entre 30 e 40kg/m?)

e 5,7% apresentam obesidade grave (Indice de Massa Corporea >40kg/m?) (FLEGAL et al,
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2010). Em numeros absolutos, estima-se que 70 milhfes de americanos sejam afetados pelo
problema do excesso de peso (FLEGAL et al, 2010). No Brasil, as estimativas também séo
alarmantes, indicando que 42 milhdes de individuos estariam acima do peso (INSTITUTO
BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014).

O Brasil é um dos Unicos paises da América do Sul que possui informac6es oriundas
de pesquisa nacionais com dados mais completos sobre nutricdo e salde desde a década de
70. Dados de seis grandes estudos nacionais de base populacional, realizados pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) nos anos 1975, 1989, 1996-97, 2002-03, 2008-09
e 2013 permitem avaliar a tendéncia crescente do sobrepeso e obesidade nos ultimos 40 anos
(MONTEIRO; CONDE; POPKIN, 2002; INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E
ESTATISTICA, 2004; INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA,
2010; INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014).

A Ultima Pesquisa Nacional de Saude (PNS, 2013) revela que a obesidade acomete
20,8% dos brasileiros e 0 excesso de peso atinge mais da metade da populacdo (56,9%),
excedendo em 22 vezes a freqliéncia do déficit de peso (2,5%) (INSTITUTO BRASILEIRO
DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014).

Em Pernambuco, a Il Pesquisa Estadual de Saude e Nutricdo (PESN), realizada em
1997, envolvendo amostra representativa de sua populacdo, identificou prevaléncia de
excesso de peso no sexo masculino e feminino de 34,2% e 42%, respectivamente
(FERRACCIU, 2005). Em Recife, segundo dados do Ministério da Saude provenientes de
estudo realizado por inquérito telefénico em 2006, o excesso de peso foi observado em 43,3%
dos recifenses (MOURA et al, 2008).

A 111 PESN, realizada em 2006, encontrou prevaléncias de excesso de peso em 43,8%
e 56,3% dos homens e mulheres, respectivamente (PINHO et al, 2011), mostrando um
crescimento do problema em cerca de 30% em um periodo inferior a 10 anos. Outros estudos
brasileiros também mostram claras tendéncias regionais e temporais do aumento progressivo
da obesidade no pais (MONTEIRO; CONDE, 1999; BATISTA-FILHO; RISSIM, 2003).

Embora o indice de Massa Corpérea (IMC) seja o indicador do estado nutricional mais
utilizado em estudos epidemiol6égicos (ABRANTES; LAMOUNIER; COLOSIMO, 2003,
GUEDES, 2006; FERNANDES; OLIVEIRA; JUNIOR, 2006; LIMA; SAMPAIO, 2007), seu
papel como preditor do risco cardiovascular e metabdlico vem sendo rediscutido.

Sabe-se que o tecido adiposo ndo representa apenas 0 maior reservatorio de energia no

organismo, mas também é um 6rgdo com mdltiplas funcdes e, dependendo dos locais nos
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quais h& deposicdo de gordura, diferentes respostas bioldgicas sdo observadas (BODEN-
ALBALA et al, 2008; VASQUES et al, 2010(a)). Dessa forma, nem todos os individuos
obesos e nem todos os tipos de adiposidade conferem risco cardiovascular e metabolico
equivalente (SRDIC et al, 2010; SILVER et al, 2010).

A obesidade abdominal vem sendo descrita como um melhor preditor do risco
coronariano elevado quando comparado aos marcadores de obesidade generalizada,
destacando-se como um fator independente do risco cardiometabdlico na populacdo geral
(WANG et al, 2003; PEIXOTO et al, 2006; OLIVEIRA et al, 2009; MANOLOPOULOS;
KARPE; FRAYN, 2010; SINGH et al, 2012).

No Brasil, poucos estudos de base populacional descreveram a magnitude da
obesidade abdominal e seus determinantes, sendo importante que essas pesquisas incorporem
a coleta da medida da circunferéncia abdominal, além do peso e altura, possibilitando assim
descrever o problema no &mbito nacional e mapear a situacdo nas diferentes regides.

Apenas recentemente, uma pesquisa nacional avaliou a circunferéncia da cintura dos
brasileiros, evidenciando uma prevaléncia de obesidade abdominal de 52,1% nas mulheres e
21,8% nos homens, quando considerada CA >88cm para o sexo feminino ¢ >102cm para o
sexo masculino (INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014). O
levantamento desses dados no pais possibilitara 0 monitoramento do problema do acimulo de
gordura abdominal.

O estado de Pernambuco dispde de informacBes atualizadas, mostrando que o
problema da obesidade abdominal acompanha os contornos epidémicos da obesidade
generalizada, indicando uma prevaléncia de 51,9%, sendo 69,9% nas mulheres e 27,1% entre
os homens, quando considerado CA>80cm para o sexo feminino e >94cm para o sexo

masculino (PINHO et al, 2013).

2.2 Tecido adiposo abdominal: caracteristicas e associacdo com fatores de risco

cardiometabédlico

O tecido adiposo abdominal, importante preditor do risco cardiovascular e metabdlico,
inclui depdsitos de gordura subcutanea e intra-abdominal, a qual, por sua vez, € dividida em
gordura visceral (ou intraperitonial) e retroperitonial (FRAYN, 2000; BRUNDAVANI;
MURTHY; KURPAD, 2006; SAMPAIO et al, 2007). Esses diferentes compartimentos
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predizem risco diferenciado, sendo o tecido adiposo visceral (TAV) o componente que produz
maior efeito deletério sobre os parametros metabolicos e hemodindmicos (JENSEN, 2002;
POIRIER; DESPRES, 2003; VASQUES et al, 2010(b)).

O TAV ¢é definido pela gordura localizada em torno das visceras e no peritonio, na
borda dorsal do intestino e na superficie ventral do rim (DESPRES, 2006), sendo
metabolicamente mais ativo que outros constituintes do tecido adiposo (JENSEN, 2002).

A gordura subcutanea e visceral sdo os dois maiores depositos de tecido adiposo do
organismo. Cerca de 80% de toda a gordura corporal esta disposta subcutaneamente,
depositada principalmente em regides glateo-femoral, costas e parede abdominal anterior, e a
gordura visceral representa 10-20% do total de gordura em homens e 5-8% em mulheres
(WAJCHENBERG et al, 2000; IBRAHIM, 2009).

O compartimento classico destinado ao armazenamento de calorias é o tecido adiposo
subcutdneo, que potencialmente também serve como isolante térmico. Portanto, a gordura
armazenada subcutaneamente representa o tampao fisiol6gico para 0 excesso da ingestdo de
energia combinada ao gasto energético limitado. No entanto, quando a capacidade de
estocagem lipidica € excedida, o armazenamento é desviado para outros depositos fora do
tecido subcutdneo, como o TAV, musculo esquelético e figado, comprometendo suas vias
metabolicas normais (WEISS, 2007).

Os tecidos adiposos subcutaneo e visceral apresentam diferengas substanciais
relacionadas a aspectos anatdmicos, morfologia dos adipdcitos, funcdo enddcrina, atividade
lipolitica, vascularizacdo e inervacdo (IBRAHIM, 2009; TCHERNOF; DESPRES, 2013).

A principal diferenga entre eles é que a drenagem venosa do tecido subcutaneo é
realizada pela circulacdo sistémica, enquanto que o TAV ¢ irrigado pela circulacdo portal
(NIELSEN et al, 2004; JAKOBSEN et al, 2007). Além disso, 0 TAV secreta maiores
concentracdes de citocinas inflamatdrias, seguido dos tecidos adiposo subcutaneo abdominal
(TAS) e glateo-femural (WAJCHENBERG et al, 2000; MCTERNAN et al, 2002;
HERMSDORFF; MONTEIRO, 2004).

A drenagem portal do TAV fornece acesso direto de acidos graxos livres (AGL) e
adipocinas secretadas pelos adipdcitos viscerais, sendo essa caracteristica o centro da maioria
das hipoteses postuladas para explicar a associacdo entre a gordura visceral e doencas
cardiometabdlicas (BERGMAN et al, 2001; BELANGER et al, 2002; NIELSEN et al, 2004).
As adipocinas ativam mecanismos imuno-hepaticos para a producdo de mediadores
inflamatdrios (HEINRICH; CASTELL; ANDUS, 1990; IBRAHIM, 2009), além do maior
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fluxo de AGL para o figado promover maior resisténcia insulinica e aumento da producdo de
triglicérides (JENSEN, 2008; KORENBLAT et al, 2008; WEN et al, 2013).

Os AGL inibem a secrecdo de insulina pela célula pancreética e limitam a captacéo de
glicose induzida pela insulina, provavelmente através da diminui¢cdo dos mecanismos de sinal
e transducdo. Nas situacdes de insulino-resisténcia ha limitacdo da lipogénese, o que conduz
ao aumento dos AGL circulantes. Por outro lado, em situacGes de aumento dos AGL (por
aumento da ingestdo ou lipdlise macica associada a obesidade) ocorre insulino-resisténcia
(WHO, 2002). Ademais, o0 TAV ¢ altamente relacionado com a esteatose hepatica (ENGL et
al, 2008). Portanto, individuos com TAV aumentado, independente do indice de massa
corporal (IMC), podem ter maior risco cardiovascular, diabetes mellitus e mortalidade (LEAR
et al, 2007).

As diferencas morfologicas entre as gorduras visceral e subcutanea refletem aspectos
relacionados ao tamanho e forma de organizacdo dos adipdcitos. Enquanto que os adipdcitos
subcutaneos estdo dispostos de forma regular e organizada, as células do TAV sdo grandes,
irregulares e menos organizadas (TCHERNOF; DESPRES, 2013). O TAV contém maior
numero de grandes adipdcitos quando comparado a gordura subcutdnea, que se caracteriza
pela presenca de pequenos adipécitos (IBRAHIM, 2009).

A presenca de grandes adipdcitos pode desencadear a geracdo de novos adipécitos
para armazenamento do excesso de energia (TCHERNOF; DESPRES, 2013). Os adip6citos
menores sdo mais sensiveis a acao da insulina e tém maior avidez pela absorcdo de AGL e
triglicérides, evitando sua deposicdo em tecidos ndo adiposo (MARIN et al, 1992; HISRA;
VIKRAM, 2003; IBRAHIM, 2009).

Apesar das diferencas substanciais que caracterizam os compartimentos de tecido adiposo,
é importante destacar que a quantificacdo absoluta de qualquer deposito de gordura néo reflete
sua distribuicdo (KAESS et al, 2012). O elevado volume de TAV pode refletir apenas uma
massa de gordura abdominal elevada, mas pode também indicar uma maior propensdo de
armazenar gordura no deposito visceral. Portanto, para estimar a predisposicéo para acumular
gordura visceralmente, alguns autores tém sugerido a razdo TAV/TAS como uma métrica da
composicao de gordura abdominal (KAESS et al, 2012). Uma razdo TAV/TAS>0,4 tem sido
fortemente relacionada com distdrbios do metabolismo glico-lipidico (WILLIAMS et al,
1999; RIBEIRO-FILHO et al, 2006).
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2.3 Métodos de avaliacao da gordura visceral

Esta bem estabelecido que a Tomografia Computadorizada (TC) representa o “padrao-
ouro” para avaliagdo do tecido adiposo abdominal, permitindo a quantificacdo separada da
gordura subcuténea e intra-abdominal (ROSSNER, 1990; EYBEN et al, 2003; ROSS, 2003;
RIBEIRO-FILHO 2006; VASQUES et al, 2010; PETRIBU et al, 2012 (a)). Além disso,
apresenta elevada reprodutibilidade, altos coeficientes de correlacdo para medidas em
duplicata (r=0,99) e forte correlacdo com a quantidade real de gordura visceral mensurada em
cadaveres (THAETE et al, 1995; ROSS, 2003; VASQUES et al, 2010).

Ainda ndo esta estabelecido o ponto de corte que deve ser adotado para definicdo da
obesidade visceral. A maioria dos estudos indica 100cm? (SAITO et al, 1998; HIROOKA et
al., 2005; CHEN et al, 2014) ou 130cm? (WILLAMS et al, 1996; STANFORTH et al, 2004;
RIBEIRO FILHO 2006; RORIZ et al, 2011), porém valores que variam de 90 a 136cm? foram
apontados como um preditor de complicacdes cardiometabdlicas (DESPRES; LAMARCHE,
1993; HUNTER et al, 1994; WILLIAMS et al, 1996; ANDERSON et al, 1997; SAITO et al,
1998; LOTTEMBERG et al, 1998; KIM et al, 2011), conforme apresentado no quadro 1.

Quadro 1 — Ponto de corte proposto para definicdo do excesso de gordura visceral e
relacionados a alteracfes cardiometabolicas.

Autores Ponto de Populacgdo
corte Homens | Mulheres Obesidade
Sim Néao

Despres e Lamarche, 1993 >130cm? + + + +
Hunter et al, 1994 >131 cm? + + +
Williams et al, 1996 >110 cm? + + +
Anderson et al, 1997 >132 cm? + + + +
Saito et al, 1998 >100 cm? + + +
>90 cm? + + +

Lottemberg et al, 1998 >107 cm? + + + +
Kim et al, 2011 >136 cm? + + +
>95 cm? + + +

O emprego da TC para avaliagdo da composicao corporal € limitado na pratica clinica

e na avaliacdo de grandes grupos populacionais, por ser um exame de alto custo, submeter o
individuo a radioatividade, além da pouca disponibilidade dos aparelhos e profissionais
habilitados para manuseéa-lo (LEITE et al, 2000; RIBEIRO-FILHO et al, 2001; RIBEIRO-

FILHO et al, 2003; STOLK et al, 2003).
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Outros métodos de imagem que permitem quantificar o TAV sdo a Ressonancia Nuclear
Magnética (RNM) e a Ultrassonografia (USG). A RNM ¢ uma técnica ndo-invasiva que
possibilita estimar a gordura visceral com boa acuracia, promovendo resultados similares a
TC, com a vantagem de ndo expor os individuos a radiacdo (WAJCHENBERG et al, 2000;
RIBEIRO-FILHO et al, 2006). No entanto, sua aplicabilidade clinica e epidemiolégica na
quantificacdo do TAV é ainda mais restrita que a TC devido ao seu custo (RIBEIRO-FILHO
et al, 2003; RIBEIRO-FILHO et al, 2006), sendo ainda mais elevado que outros métodos
(HIROOKA et al, 2005). A USG, por sua vez, € um método de mais baixo custo e que nao
envolve exposicdo a radiacdo, aparentando ser um exame Util e de boa aplicabilidade na
estimativa do TAV. Diversos estudos encontraram boa correlagdo entre a quantidade de
tecido adiposo de intra-abdominal medido pela USG e pela TC, cuja concordancia inter-
métodos estaria em torno de 74% (RIBEIRO-FILHO et al, 2001; RIBEIRO-FILHO et al,
2003; STOLK et al, 2003).

2.4 Obesidade visceral: aspectos epidemioldgicos

Poucos estudos estimaram a prevaléncia de obesidade visceral em diferentes
populacbes (GOEL et al, 2008), possivelmente porque sdo escassos 0s métodos capazes de
distinguir os diferentes compartimentos do tecido adiposo abdominal e da impropriedade das
medidas antropomeétricas para representar a area do TAV em particular. A literatura aponta
que os pacientes com doengas cardiovasculares sdo 0s que apresentam maior quantidade de
TAV quando comparados a outros grupos portadores de diferentes entidades nosoldgicas
(LEAR et al, 2007).

Investigacdes apontaram elevadas médias de TAV em diferentes populacdes. Doucet
et al (2002), ao avaliarem por TC o TAV de homens e mulheres com média de idade de
aproximadamente 40 anos, no Canada, encontraram médias de 216,3cm? e 148,5cm2,
respectivamente. Pou et al (2009) encontraram médias de 135,9cm? e 232,3cm?2 para 0 Sexo
feminino e masculino, respectivamente, ao avaliarem por TC individuos com média de idade
de 52 anos e IMC aproximado de 27,5kg/m?, incluidos no estudo de Framingham. Doyon et al
(2011) verificaram uma média de 184,8cm? de TAV em um grupo de 131 mulheres com
excesso de peso na pés menopausa, procedentes da cidade de Montreal, considerando a TC

como método diagndstico. Willis et al (2007) estudando homens e mulheres sedentarios e
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com excesso de peso, na faixa etaria de 45 a 60 anos, da Carolina do Norte, identificaram por
TC médias de 194,31cm? e 134,96¢cm2, respectivamente.

Pou et al. (2009), ao avaliarem 3.348 participantes da pesquisa Framingham Heart
Study Offspring and Third Generation Cohorts, com média de idade de 52,2 + 9,9 anos,
encontraram prevaléncia de obesidade visceral de 44% no sexo feminino e 42% no sexo
masculino (utilizando o percentil 90 da concentracdo de gordura visceral na populacdo). Por
sua vez, Chen et al. (2014), ao analisarem adultos jovens taiwaneses, de ambos 0s sexos, por
TC, encontraram uma prevaléncia de 15,4% de obesidade visceral (determinada pelo corte de
>100cm?). Petribu et al. (2012,b), utilizando uma equacdo preditiva proposta e validada por
estes mesmos autores, estimaram a prevaléncia de obesidade visceral em mulheres jovens (25
a 36 anos), encontrando um resultado de 30,6% (adotando valores >100cm? como ponto de
corte).

Alguns fatores tém sido associados a uma maior concentracdo de gordura visceral,
havendo evidéncias que sugerem diferencas sexuais no acimulo de TAV (DOUCET et al,
2002; GASTEYGER et al, 2009; OLIVEIRA et al, 2014). Os homens acumulam maior
proporcéo de gordura na parte superior do corpo (tronco e abddémen) e as mulheres, na porcéo
inferior (quadris e coxas) (KROTKIEWSKI et al, 1983; KVIST et al, 1988; TCHERNOF;
DESPRES, 2013).

As diferengas hormonais que regulam o dimorfismo sexual no padrdo de distribuicéo
de gordura conferem aos homens maior propensao ao acimulo de gordura no compartimento
visceral (DOUCET et al, 2002; GASTEYGER et al, 2009; OLIVEIRA et al, 2014). Essa
maior predisposicdo no sexo masculino tem sido atribuida a secrecdo de horménios esterdides
e a densidade local dos seus receptores (OLIVEIRA et al, 2014) No entanto, ainda ndo ha
uma compreensdo global de como cada horménio sexual pode influenciar a composicéo e
distribuico de gordura corporal (TCHERNOF; DESPRES, 2013).

Nos homens, a concentracdo de TAV é proporcional a quantidade total de gordura
corporal, enquanto nas mulheres 0 TAV é menos afetado pela quantidade de gordura corporal
total (KVIST et al, 1988). Um estudo demonstrou que mesmo as mulheres apresentando
maior IMC, maior percentual de gordura corporal e maior volume de TAS em comparacdo
aos homens, elas apresentaram menor volume de TAV (LEMIEUX et al, 1996). Outro estudo
evidenciou que para uma mesma circunferéncia da cintura, os homens apresentaram maior
volume de TAV do que as mulheres (KUK et al, 2005).
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Em relacdo a idade, com a progressdo etaria ocorrem mudangas na composicao
corporal de tal forma que a massa livre de gordura diminui e a massa gorda geralmente
aumenta, sendo armazenada nos sitios anatdmicos intra-abdominal e intra-muscular, em vez
da regido subcutanea, como geralmente ocorre no adulto jovem (CERVI; FRANCESCHINI;
PRIORE, 2005). Portanto, o TAV generosamente acumula-se com o aumento da idade, sendo
esta uma importante variavel para o acumulo do mesmo (KOTANI et al, 1994). Esse
incremento do TAV pari passu ao aumento da idade ocorre em ambos 0S sexos, e é observado
em individuos independentemente do IMC. No entanto, esse aumento seria muito mais
acentuado em homens do que em mulheres (WAJCHENBERG et al, 2000).

Um estudo demonstrou que a idade foi diretamente correlacionada com o volume de
gordura visceral e inversamente relacionada com a quantidade de tecido adiposo abdominal
subcutaneo (ZAMBONI et al, 1992). Denino et al (2001) observaram em mulheres ndo obesas
um aumento anual de 2,36cm? de TAV. Esse aumento da adiposidade visceral com a
progressdao da idade pressupde uma deterioracdo do perfil metabdlico e hemodindmico
(TCHERNOF; DESPRES, 2013).

No que se refere a raca, a literatura especializada indica acentuadas diferencas na
distribuicdo regional do tecido adiposo em diversas populagcdes em todo o mundo. Para um
determinado ganho de peso, algumas populacbes podem ter uma tendéncia a acumular TAS,
enquanto outras populagdes podem ser mais propensas a acumular tecido adiposo na cavidade
visceral (TCHERNOF; DESPRES, 2013).

Para um nivel similar de adiposidade corporal, individuos caucasianos apresentaram
maior volume de gordura visceral em comparacdo aos afro-americanos (LOVEJOY et al,
1996; DESPRES et al, 2000; KATZMARZYK et al, 2000; CAMHI et al, 2011). Por outro
lado, asiaticos parecem ser particularmente mais propensos ao acumulo de gordura visceral,
apesar de mais baixo valor de adiposidade corporal em comparacdo com individuos de outras
origens étnicas (KADOWAKI et al, 2006; LEAR et al, 2007; MISRA; KHURANA, 2009).
Outros estudos indicaram uma maior quantidade de gordura visceral em individuos brancos
guando comparados aos negros (PERRY et al, 2000; STANFORTH et al, 2004; CARROL et
al, 2008).

Vérias hipoteses tém sido postuladas para explicar os mecanismos fisioldgicos das
diferencas da distribuicdo de gordura relacionadas a etnicidade, sendo mais plausiveis as
propostas que atribuem essas diferentes caracteristicas raciais & programacdo genética e
epigenética (SNIDERMAN et al, 2007; MISRA; KHURANA, 2009). Em geral, essa maior
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propensdo de algumas populagdes para acumular TAV pode contribuir com maiores indices
de diabetes mellitus tipo 2 e doencas cardiovasculares (TCHERNOF; DESPRES, 2013).

Habitos comportamentais também tém sido relacionados ao acumulo de gordura
visceral (MOLENAAR et al, 2009; TCHERNOF; DESPRES, 2013). Um estudo observou
menores médias de TAV e TAS em individuos que praticavam maior nimero de hébitos de
vida saudaveis (MOLENAAR et al, 2009).

Um estilo de vida sedentério, obviamente, confere ao individuo maior suscetibilidade
a estar em desequilibrio energético positivo. No entanto, ainda ndo esta totalmente
estabelecido se a falta de atividade fisica aumenta a suscetibilidade a deposicédo seletiva de
gordura no compartimento visceral (TCHERNOF; DESPRES, 2013).

Apesar da exibicdo abundante de dados que apontam que individuos fumantes
apresentam menor IMC comparados com ex-fumantes e ndo fumantes, evidéncias indicam
que os fumantes apresentam maior volume de TAV (KOMIYA et al, 2006; MOLENAAR et
al, 2009). O tabagismo pode afetar o TAV por reduzir a biodisponibilidade de estrogénios
enddgenos e aumentar a producdo de androgénios adrenais em mulheres e homens,
contribuindo para a maior adiposidade visceral (TOTH et al, 2000).

Outro fator relacionado ao maior volume de TAV é o consumo de alcool (CIGOLINI
et al, 1996; KOMIYA et al, 2006; KONDOH et al, 2014), sendo essa associagdo observada
especialmente no sexo masculino (MOLENAAR et al, 2009).

Poucos estudos exploraram o papel dos fatores dietéticos como preditores da
distribuicdo da adiposidade visceral e subcutanea. Estudos experimentais em ratos indicaram
que a maior ingestdo de gordura saturada pode predispor ao acumulo preferencial de gordura
visceral quando comparada com outros tipos de gordura (SHILLABEER; LAU, 1994;
DORFMAN et al, 2007). No entanto, estudos sobre a distribui¢do de gordura em animais séo
dificeis de extrapolar para os seres humanos, nos quais o dismorfismo sexual na distribuicdo
de gordura é muito mais pronunciado (TCHERNOF; DESPRES, 2013).

Kondoh et al. (2014) identificaram que o elevado consumo energético na ceia esta
relacionado ao acimulo desproporcional de gordura visceral, sugerindo que a distribuicéo de
energia ao longo do dia esta relacionada com o acumulo diferenciado de TAV e TAS. Neste
sentido, destaca-se a importancia de acumular mais evidéncias sobre o papel dos fatores

dietéticos na modulagéo dos depdsitos de gordura abdominal.
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Além disso, outro fator associado ao acUmulo de gordura visceral é o estado
nutricional, indicando-se que os depositos de gordura abdominal subcutnea e visceral
aumentam com a elevacéo do peso e o do IMC (WAJCHENBERG et al, 2000) .

Desde que o TAV foi descrito como o componente mais importante do depoésito de
gordura na relacdo com as complicacGes de salde, tratamentos que poderiam ter efeitos
preferenciais em sua reducgéo tem despertado muito interesse (CHRISTIANSEN et al, 2009).

2.5 Perda de peso: beneficios na saude e efeitos no tecido adiposo abdominal

O tratamento da obesidade é complexo e multidisciplinar (ASSOCIACAO
BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E DA SINDROME METABOLICA,
2009), uma vez que o seu modelo conceitual agrega multiplos e complexos determinantes.
Essa multidisciplinaridade no modelo hipotético causal da obesidade imp&e a necessidade da
adocdo de um desenho de estratégias de intervencdo com acles conectadas a prevencao, ao
tratamento e ao controle dos seus efeitos deletérios a saude. A reducdo intencional do peso
corporal e da gordura abdominal sdo descritas como estratégias que possibilitam beneficios
importantes a satde, sendo esses beneficios experimentados ndo apenas por individuos com
graus mais elevados de obesidade, mas também pelos que se encontram na faixa de sobrepeso
(KNOWLER et al, 2002; BARBATO et al, 2006; ENGL et al, 2008).

O consenso atual é de que a combinacdo de uma dieta hipocalérica e exercicio
aerobico regular € o tratamento mais eficaz para o controle do peso e da obesidade abdominal,
atenuando as complicacBes do acimulo de gordura (LI et al, 2003; NICKLAS et al, 2009).
Dietas hipocaldricas podem reduzir, em média, 8% do peso corporal em trés a seis meses,
com diminuicdo do tecido adiposo abdominal. No entanto, estudos de longo prazo mostram
uma perda média inferior (4%), demonstrando que o tempo é um fator limitante para a adeséo
ao plano dietético (ASSOCIA(;AO BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E
DA SINDROME METABOLICA, 2009).

InvestigacOes anteriores demonstram que a redugdo modesta de peso (5% a 10%),
resulta na melhoria de diversos parametros clinicos, mesmo que o individuo ainda permaneca
com o IMC superior a 30kg/m? (WOOQOD, 2002; BARBATO et al, 2006; LOTTEMBERG,
2006; COSTA et al, 2009; DOYON et al, 2011). Ainda que esse percentual de perda ponderal

esteja, muitas vezes, aquém do desejado pelo paciente, ja seria capaz de modificar
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favoravelmente diversas condicGes relacionadas a obesidade (WOOD, 2002; BARBATO et
al, 2006), como niveis pressoricos, perfil lipidico, resisténcia & insulina, sintomas associados a
doencas degenerativas articulares, depressdo, apnéia do sono, além de melhorar os escores
que avaliam a qualidade de vida (PLAISTED et al, 1999; BARBATO et al, 2006).

Na perda de peso involuntaria, que ocorre na doenga cronica, lesdo ou malignidade, ha
muitas vezes alteracOes desproporcionais na composi¢do corporal, originando uma perda
excessiva de tecido magro e, as vezes, preservacao do tecido adiposo (SILVER et al, 2010).
Contudo, o objetivo de qualquer esquema de perda de peso € a reducdo de massa gorda, em
detrimento da massa magra (KISSEBAH, KRAKOWER, 1996).

Apesar de bem consolidado os beneficios da perda de peso na salde do individuo,
ainda ndo esta claro na literatura cientifica como a perda de peso afeta os depositos de gordura
abdominal, sendo escassos os estudos que avaliem e quantifiquem os efeitos da perda
ponderal sobre 0 TAV em diferentes populacgdes, sobretudo porque a composicao corporal €
marcada por diferencas raciais substanciais (TCHERNOF; DESPRES, 2013), sendo
necessario acumular evidéncias em diferentes grupos populacionais.

Em outros paises, algumas investigacGes que avaliaram o impacto da reducdo do peso
no tecido adiposo abdominal sugerem haver uma preferéncia pela perda de TAV quando
comparado com o tecido subcutdneo (CHRISTIANSEN et al, 2009; GASTEYEGER et al,
2009; SOUZA et al, 2012). Uma primeira propor¢do de TAV seria perdida quando
comparada a diminuicdo relativa da adiposidade total, independentemente da intervencéo
utilizada para induzir a perda de peso (restricdo caldrica, atividade fisica, agentes
farmacoldgicos ou cirurgia bariatrica) (DOUCET et al, 2002). Essa reducdo seletiva do TAV
em relacdo ao tecido subcutédneo durante a perda ponderal, mesmo que com uma perda de
peso modesta, seria atenuada com o incremento da perda de peso (CHANSTON; DIXON,
2008).

Engl et al (2008) estudaram 15 pacientes do sexo feminino com obesidade grave e
verificaram que houve uma reducdo de 69% do TAV, enquanto o TAS foi reduzido em 32%
apos o tratamento cirdrgico da obesidade, ou seja, a diminui¢do do TAV contribuiu com
quase trés quartos da reducdo total do didmetro abdominal.

Acredita-se que a gordura visceral € mais sensivel a reducdo de peso porque seus
principais componentes, os adipocitos omental e mesentérico, s&o mais metabolicamente
ativos e sensiveis a lipolise comparado ao TAS (WAJCHENBERG et al, 2000). Logo, essa

mobilizacdo substancial do TAV, mesmo com a perda de peso discreta, seria a responsavel
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pelos beneficios metabolicos observados decorrentes da perda ponderal (HANUSCH-
ENSERER et al, 2004; ENGL et al, 2008).

Hallgreen e Hall (2008) usaram uma equacdo alométrica, que € tradicionalmente
utilizada para descrever o crescimento de uma parte do corpo em funcdo do seu tamanho total,
para quantificar a relacdo entre as mudangas na gordura visceral e total durante a perda de
peso intencional. Os autores mostraram que essa relacdo alométrica descreve com precisao 0s
dados publicados sobre alteracdes do TAV e massa gorda total durante a perda de peso e que
essa relacdo ndo sofreria modificacdo em funcao do sexo ou do tipo de intervencéo utilizada.
Esse modelo alométrico seria capaz, inclusive, de prever a perda preferencial de TAV em
relagdo ao TAS com a perda modesta de peso (HALL; HALLGREEN, 2008; HALLGREEN;
HALL, 2008).

N&o ha evidéncias de que qualquer intervencdo utilizada para a perda de peso leve a
uma maior reducao seletiva do TAV comparada a outro método (HALL; HALLGREEN,
2008). O que parece estar claro é que o balanco energético negativo leva a diminuigdo do
TAV em maior grau do que a massa de godura corporal total (HALLGREEN; HALL, 2008).

Smith e Zachweija (1999) revisaram 23 estudos que envolveram 599 participantes e
demonstraram que varias abordagens para a perda de peso, a exemplo da restricdo calorica, do
exercicio fisico, do tratamento farmacolégico ou da cirurgia bariatrica, provocaram,
preferencialmente, reducdo de gordura visceral, comparado a outros compartimentos
adiposos, e os individuos perderam mais gordura visceral quando apresentavam volumes mais
elevados de gordura corporal na linha de base.

Investigacdes de varios grupos indicam que o exercicio fisico pode favorecer uma
reducdo do TAV com ou sem perda de peso (THOMAS et al, 2000; ROSS et al, 2004;
GIANNOPOULOU et al, 2005; LEE et al, 2005; OKURA et al, 2005). O exercicio fisico
regular sem restricdo calorica foi capaz de reduzir o depdsito de TAV em até 48%
(MOURIER et al, 1997). Adicionalmente, a melhoria no consumo de oxigénio maximo
(VO2) durante as intervencdes de exercicio também tém sido associada a uma maior reducéo
do TAV (LYNCH et al, 2001).

Em relacdo a restri¢do caldrica, como estratégia isolada para perda de peso, tem sido
reportado em modelos animais que a diminuicdo de um terco da ingestdo energética
proporcionou a reducdo da gordura visceral sem que a massa magra do corpo fosse alterada
(BARZILAI et al, 1998) . Acredita-se que durante a restricdo calorica, a mobilizacdo de

lipidios € induzida e uma série de alteracGes fisiologicas acontece, com participagdo de varios
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genes lipidicos nessas mudangas (LI et al, 2003). Contudo, ndo ha muitas investigacdes acerca
dos efeitos da restricao caldrica no TAV quando esta € utilizada isoladamente como estratégia
para induzir a perda de peso.

No que se refere a composicdo dietética, poucos ensaios clinicos e randomizados
mediram diretamente as mudancas no TAV em resposta a reducdo do peso por diferentes
tratamentos dietéticos (MIYASHITA et al, 2004; LEE et al, 2005; SOUZA et al, 2012) e
continua a haver debate sobre qual dieta seria mais eficaz para diminuir a gordura visceral.
Alguns estudos tém mostrado que dietas com maior teor de proteina e menor teor de
carboidratos resultariam em maior perda de gordura visceral que dietas de restricGes caloricas
convencionais, mas ainda ndo ha base cientifica forte que sustente essa evidéncia (SKOV et
al, 1999; DUE et al, 2004; MIYASHITA et al, 2004).

Souza et al (2012) avaliaram quatro planos dietéticos que diferiam no teor de
carboidratos, proteinas e gorduras, para determinar se a composi¢cdo de macronutrientes
influenciaria a reducdo de gordura corporal total, gordura abdominal visceral, gordura
hepética e na preservacdo de massa magra e encontraram que 0S pacientes perderam mais
gordura do que massa magra ap6s 0 consumo de todas as dietas e que ndo houve influencia da
composicao de macronutrientes da dieta na redugdo dos compartimentos de gordura.

Alguns grupos tém se empenhado em demonstrar as diferencas na composi¢éo
corporal a partir da restricdo caldrica isolada e combinada ao exercicio fisico (RACETTE et
al, 2006; REDMAN et al, 2007; CHRISTIANSEN et al, 2009). Foi realizado um estudo
controlado randomizado para testar o efeito de um déficit de energia de 25% isolado e
associado ao exercicio fisico, sendo observado que os dois grupos tiverem desempenho
semelhante na reducdo de gordura corporal total e visceral ao final de 6 meses. Ambos
reduziram aproximadamente 24% de gordura total (p=0,99) e 27% do TAV (p=1,00),
demonstrando que o exercicio fisico ndo contribuiu com qualquer beneficio adicional em
termos de composicéo corporal e distribuicdo de gordura abdominal (REDMAN et al, 2007).

Outra investigacdo com o objetivo de avaliar o efeito independente ou combinado do
exercicio e da restri¢do calorica também identificou que o exercicio fisico ndo teve nenhum
efeito adicional na reducéo dos depoésitos de TAV em comparagdo com os efeitos provocados
pela dieta hipocaldrica isolada (CHRISTIANSEN et al, 2009).

No entanto, apesar de algumas evidéncias ndo demonstrarem o efeito adicional do
exercicio na redugdo do TAV, é sabido que o exercicio aumenta os niveis de catecolaminas,

gue tém efeitos sobre a lipdlise dos adipGcitos através dos receptores beta-adrenérgicos
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(estimulac&o) e dos receptores alfa-adrenérgicos (inibigdo). Além disso, as catecolaminas tém
acdo lipolitica mais ativa no TAV do que no tecido subcutaneo, e isso justificaria uma
possivel perda preferencial de TAV induzida pelo exercicio (RICHELSEN, 1986; MARTIN,
1996).

Além do crescente interesse em conhecer os efeitos de diferentes estratégias para a
perda de peso na distribuicdo do tecido adiposo abdominal, alguns autores tém apontado a
importancia de conhecer os fatores que podem influenciar na variagdo percentual da perda do
TAV (CHANSTON; DIXON, 2008; GASTEYEGER et al, 2009).

Um modelo cléssico proposto por Forbes (1987) prevé que durante a perda de peso
voluntéria, a proporcéo relativa da perda de massa corporal seria aproximadamente 80% de
gordura e 20% de massa magra. A composicdo da perda de massa corporal é provavelmente
influenciada por muitos fatores, incluindo genética, género, etnia, envelhecimento, grau do
déficit de energia, composicdo de macronutrientes da dieta, estado hormonal, grau e tipo de
atividade fisica, presenca de comorbidades e, talvez, o tipo de intervencdo para a perda de
peso (alimentar, farmacéutica ou cirurgica) (FORBES et al, 1995; FORBES et al, 2000;
JANSSEN et al, 2002; VOLEK et al, 2002; HALL; BAIN; CHOW, 2007; REDMAN et al,
2007; SILVER et al, 2010).

Estudo que avaliou a diminui¢cdo do TAV em resposta a perda de peso em homens e
mulheres demonstrou que uma reducdo mais discreta € observada no sexo feminino. No
entanto, acredita-se que essas diferencas entre 0os géneros sdo possivelmente atribuidas ao
maior nivel inicial de TAV em homens (DOUCET et al, 2002; GASTEYEGER et al, 2009).
Sugere-se que individuos com maiores quantidades iniciais de TAV sdo beneficiados com
uma reducdo mais substancial deste depdsito durante as intervengdes de perda de peso
(DOUCET et al, 2002).

2.6 Parametros antropométricos como preditores do tecido adiposo visceral

Existem varios métodos indiretos empregados para diagnosticar a obesidade que permitem
estimar com precisdo a quantidade total de gordura corpérea, assim como sua distribuicao
(PEIXOTO et al, 2006).

A utilidade dos indicadores antropométricos para a estimativa indireta da gordura visceral

depende do grau com que estas se correlacionam com os métodos de referéncia, que sdo 0s
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métodos capazes de fornecer uma medida direta do TAV, por conseguirem diferencia-la da
gordura abdominal subcutanea (VASQUES et al, 2010 (b)).

Tais indicadores podem ser analisados segundo o tipo de obesidade que eles avaliam:
obesidade central, que representa 0 acimulo de gordura na regido abdominal; obesidade
generalizada, que inclui o acimulo de gordura na periferia e na regido central do corpo; e
distribuicdo de gordura corporal (VASQUES et al, 2009; VASQUES et al, 2010 (a);
VASQUES et al, 2010 (b)). Os indicadores de obesidade central que vém sendo estudados séo
a circunferéncia abdominal (CA), a razdo cintura-estatura (RCE), o indice de conicidade (IC)
e o didmetro abdominal sagital (DAS). Para a obesidade generalizada, frequentemente é
utilizado o indice de massa corporal (IMC) e, mais recentemente, foi proposto o indice de
adiposidade corporal; enquanto que para a avaliacdo da distribuicdo de gordura corporal tém
sido propostos: a razao cintura-quadril (RCQ), a razdo cintura-coxa (RCC), o indice sagital
(IS), a circunferéncia do pescoco (CP) e a razdo pescoco-coxa (RPC) (KAHN et al, 1996;
PITANGA; LESSA, 2004; CHUANG et al, 2006; PITANGA,; LESSA, 2006; SAMPAIO et
al, 2007; ONAT et al, 2009; VASQUES et al, 2010 (b); BERGMAN et al, 2011).

2.6.1 Medidas antropométricas

2.6.1.1 Circunferéncia abdominal

A CA ¢é o método mais comumente usado na literatura para estimar a adiposidade
visceral e evidéncias demonstram sua superioridade como preditor do TAV e do risco
coronariano elevado quando comparada a outros parametros (ASHWELL; COLE; DIXON,
1996; JANSSEN et al, 2002; WANG; HOY, 2003; BARBOSA et al, 2006; RIBEIRO-FILHO
et al, 2006; ALVES et al, 2011).

Diferentes investigacOes tém demonstrado que a CA apresenta forte correlacdo com o
TAV determinado pelos métodos de imagem (JENSEN, 2002; WANG; HOY, 2003; BOSY-
WESTPHAL et al, 2011).

Embora muito progresso tenha ocorrido no contexto da avaliagdo da CA como um
preditor do risco cardiometabdlico, € importante considerar que a CA é uma medida indireta
do TAV, porque ndo é capaz de distinguir os componentes da gordura abdominal
(KULLBERG et, 2007; VASQUES et al, 2010 (a)). Além disso, a CA ndo traduz apenas a
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quantidade da adiposidade abdominal, pode depender da massa muscular, estrutura éssea,
tecidos magros, flacidez dos musculos abdominais, jejum versus estado pos prandial, as fases
da respiracdo, postura do individuo e tempo desde a ultima refeicdo (MISRA; WASIR;
VIKRAM, 2005; AGARWAL et al, 2009).

Vaérios estudos propuseram pontos de corte de CA para predizer o risco cardiovascular
(BERBER et al, 2001; ZHU et al, 2002; MISRA et al, 2006; HAYASHI et al, 2007). No
entanto existem poucas informacdes de pontos de corte relacionados diretamente com o TAV
(HAYASHI et al, 2007). Alem disso, a literatura apresenta grande variacdo de protocolos de
medicdo da CA (ALVES et al, 2011; WESTPHAL et al, 2011). Em uma revisdo sistemética
de 120 estudos foram identificados 8 diferentes protocolos para a medida da CA (ROSS et al,
2008), mas no geral, esses sitios de afericdo podem ser organizados em 4 marcos anatbmicos
especificos: 1) abaixo a Gltima costela, 2) na parte mais estreita da cintura, 3) no ponto médio
entre a ultima costela e a crista iliaca, e 4) imediatamente acima da crista iliaca (WANG;
HOY, 2003; WESTPHAL et al, 2011).

Os locais de afericdo que se baseiam na determinacdo de pontos anatdbmicos, como as
cristas iliacas e a ultima costela, necessitam de apalpacdo das estruturas 0sseas e de maior
habilidade por parte do avaliador. Assim, em individuos muito obesos, a localizacdo dos
pontos médios pode ficar prejudicada dependendo do acumulo de tecido adiposo no local. J& a
menor cintura entre o térax e o quadril, o nivel umbilical e o maior didmetro abdominal sdo
locais de mais facil determinacdo. Todavia, em alguns individuos com obesidade abdominal
pronunciada, pode ocorrer formacdo de varias cinturas ao longo do abdome, o que pode
dificultar a localizagc&o da menor cintura (SANTANNA et al, 2009).

Diante da dificuldade de identificar os locais de medicdo delimitados por marcos
anatdmicos, outros sitios de afericdo de mais facil localizacdo, como a cicatriz umbilical
(LERARIO et al, 2002; HASSELMANN et al, 2008; SANTANNA et al, 2009) e 2 cm acima
da cicatriz umbilical (REZENDE et al, 2006; RIBEIRO et al, 2012) tém sido utilizados em
algumas investigacgoes.

Apesar de alta correlacdo, diferencas significativas entre as medidas de CA obtidas em
diferentes locais tém sido reportadas (WANG; HOY, 2003; WILLIS et al, 2007; ROSS et al,
2008; AGARWAL et al, 2009; ALVES et al, 2011). Estudos comparando os diferentes
protocolos mostraram uma profunda influéncia do local de medigé@o nos valores absolutos de
CA (WANG; HOY, 2003; ZHU et al, 2005; AGARWAL et al, 2009). Essas discrepancias sao

grandes e especialmente importantes para a aplicacdo de cortes na tomada de deciséo clinica.
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S&0 escassas as investigacOes que comparam a associacdo da CA obtidas por diferentes
protocolos com o risco cardiovascular e com o0 TAV.

2.6.1.2 Diametro sagital

O didmetro sagital (DS) representa a altura abdominal, compreendendo a distancia
entre as costas e 0 abdémen (IRIBARREN et al, 2006). Pode ser aferido com o individuo de
pé (WILLIAMS et al, 1996) ou na posi¢do supina, sendo esta Ultima a posi¢do mais utilizada
(RISERUS et al, 2004; IRIBARREN et al, 2006).

Trata-se de uma medida simples, ndo-invasiva, que apresenta boa reprodutibilidade e
precisdo, baseada no fato de que para os individuos em posi¢do de decubito dorsal (supina) o
acumulo de gordura visceral mantém a altura do abdomen, no sentido sagital, a0 mesmo
tempo que a gordura subcutanea é reduzida, porque se espalha para os lados, devido a forca
de gravidade (OHRVALL et al, 2000; IRIBARREN et al, 2006; SAMPAIO et al, 2007).

Uma limitacéo da utilizacdo do didmetro sagital na préatica clinica é a inexisténcia de
consenso para 0s pontos de corte adotados e a auséncia de definicdo dos protocolos de
medicdo que melhor discriminam o risco de doencas cardiovasculares (IRIBARREN et al,
2006)

Sampaio et al.(2007), com a finalidade de identificar os pontos de corte que melhor
representem associacdo com as doencas cardiovasculares e com a gordura visceral avaliada
pela TC, encontraram valores de 20,5 cm e 19,3 cm em homens e mulheres, respectivamente,
segundo a curva ROC, correspondente a 130 cm?, que é relacionado a profundas deterioracdes
metabolicas.

Algumas investigacOes tém apontado que o DS apresenta estreita correlacdo com as
variaveis de risco cardiovascular, como resisténcia a insulina, elevacédo dos niveis de lipideos
e 4&cido drico, hipertensdo arterial e sindrome metabolica, além de ser uma medida
antropométrica preditora da gordura visceral (OHRVALL; BERGLUND; VESSBY, 2000;
IRIBARREN et al, 2006; SAMPAIO et al, 2007).

No estudo de Riseérus e cols. (2004), o DS apresentou correlagdo mais forte com a
resisténcia insulinica, glicemia, insulinemia, peptideo C e hiperproinsulinemia que o IMC, a
CA e a RCQ. Na analise de regressdao multipla univariada, incluindo todas as variaveis

antropomeétricas, o DS foi o unico preditor independente de resisténcia insulinica. Pouliot et
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al. (1994), demonstraram que além da CA, o incremento no DS também foi consistente ao
aumento na glicemia e insulinemia de jejum e po6s-prandial. Nessa investigacdo, valores de
DS acima de 25 cm estavam associados a maior probabilidade de desenvolvimento de
distdrbios metabdlicos em potencial.

Em relagdo ao papel do DS como preditor do TAV, estudos tém destacado a
superioridade do seu desempenho em relagdo aos demais parametros (POULIOT et al, 1994;
JENSEN et al, 1995; ZAMBONI et al, 1999; KULLBERG et al, 2007; SAMPAIO et al,
2007).

2.6.1.3 Circunferéncia do pescoco

Recentemente, a circunferéncia do pescogo (CP) foi proposta como um parametro
preditor de risco cardiovascular (PREIS et al, 2010). Como as concentracbes de AGL
sistémicos sdo determinadas principalmente pela gordura da parte superior do corpo, foi
sugerido que a gordura depositada na regido do pescogo teria um papel importante na
patogénese dos fatores de risco cardiovascular, principalmente em individuos obesos
(NIELSEN et al, 2004; PREIS et al, 2010; TIBANA et al, 2012).

O perimetro do pescoco representa uma medida rapida e facil de ser realizada, além de
néo apresentar variagdes em sua magnitude ao longo do dia (VASQUES et al, 2010 (a)).

Ben-Noun e Laor (2003) demonstraram que a CP é um marcador vélido para a
identificacdo de individuos obesos e que tem boa correlacdo com outras medidas
antropométricas. Além disso, a CP também correlacionou-se positivamente com a resisténcia
a insulina e com os compomentes bioquimicos da sindome metabdlica (LAAKSO et al,
2002).

Laakso e cols. (2002), em estudo realizado com 541 adultos distribuidos segundo
quintis do perimetro do pescoco, identificaram maiores frequéncias de hiperglicemia e
hiperinsulinemia nos quintis superiores da medida, sugerindo a utilizagdo do perimetro do
pescoco em screenings populacionais como indicador de risco para resisténcia insulinica.

Ben-Noun, Sohar e Laor (2001) sugeriram um ponto de corte de CP >37cm para
homens e >34cm para mulheres para indicar o excesso de peso. Outra investigagdo apontou
valores de CP >39c¢m para homens e >35c¢m para mulheres como os melhores pontos de corte

discriminatorio de individuos com sindrome metabdlica (YANG et al, 2010 (a)).
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S&o escassos na literatura estudos que tenham avaliado o desempenho da CP como
preditor do TAV. No entanto, uma investigacéo realizada por Yang et al. (2010a) apontou que
a CP foi um poderoso marcador da quantidade de gordura visceral diagnosticada pela TC.
Além disso, a CP foi associada ao IMC, CA e sindrome metabdlica em 3.182 chineses com
diabetes tipo 2 de ambos os sexos (YANG et al, 2010 (b)).

Sendo assim, mais estudos que verifiquem o desempenho da CP como marcador do
risco cardiovascular e como preditor do TAV sdo necessarios para identificar a utilidade

clinica deste indicador na triagem da obesidade visceral e do risco cardiovascular.

2.6.2 Indices antropométricos

2.6.2.1 Indice de massa corporea

O Indice de Massa Corpérea (IMC), proposto ha mais de 150 anos por Quetelet, é o
indicador do estado nutricional mais utilizado em estudos epidemioldgicos (ABRANTES;
LAMOUNIER; COLOSIMO, 2003; FERNANDES; OLIVEIRA; JUNIOR, 2006; GUEDES,
2006; HOLE; COLE, 2006; LIMA; SAMPAIO, 2007), sendo um bom parametro para
expressar a gordura corporal em excesso e Util para quantificar a obesidade global
(SARTURI, 2006). No entanto, apesar do bom potencial como indicador do estado
nutricional, o IMC n&o descreve a ampla variagcdo que ocorre na composi¢do corporal de
individuos (PINHEIRO; FREITAS; CORSO, 2004; PEIXOTO et al, 2006). Apesar do baixo
custo, facil aplicabilidade, e pequena variacdo intra ou inter avaliador, a utilizacdo desse
método se torna bastante limitada principalmente quando a populacdo que sera avaliada
apresenta um padrdo de atividade fisica mais intenso (SAMPAIO; FIGUEIREDO, 2005).
Individuos com elevada quantidade de massa muscular podem apresentar elevado IMC
mesmo que a gordura corporal ndo seja excessiva (REZENDE et al, 2006).

Outro aspecto que reduz sua aplicabilidade diz respeito aos pontos de corte propostos
para avaliacdo do estado nutricional, pois além de serem aplicados em uma faixa etaria muito
ampla, ndo levam em consideracdo o sexo e a etnia (SAMPAIO; FIGUEIREDO, 2005;
REZENDE et al, 2006).

Apesar de suas limitacbes, o IMC é a medida mais aceita universalmente para
categorizar o sobrepeso e a obesidade (ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2000),
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sendo definido pelo quociente do peso (kg) pela altura (m) ao quadrado. Seu principio basico
é predizer o percentual de gordura corporal (%GC), no entanto, estudiosos véem seu papel
como proxy do %GC e do risco cardiometabolico (NEVILL et al, 2011).

Embora o IMC seja um preditor do percentual de gordura e ndo de sua distribuicéo,
alguns estudos investigaram se esse parametro teria associagdo com o TAV (LEMIEUX et al,
1996; KULLBERG et al, 2007; SAMPAIO et al, 2007; GOEL et al, 2008). Sampaio et al
(2007), ao avaliarem a correlacdo de parametros antropométricos com o TAV, verificaram
pior desempenho do IMC (r=0,41; p<0,05), comparado a outros indicadores (CA, RCQ, DS,
IS). Resultado semelhante foi descrito por Kullberg et al (2007), que encontraram correlagéo
menor do IMC com o TAV em homens (r=0,753; p<0,001) e mulheres (r=0,641; p<0,001),
comparativamente a CA e ao DS; e por Goel et al (2008), que também demonstraram pior
desempenho do IMC (r=0,55; p<0,05), comparado a CA e RCQ.

2.6.2.2 Razdo cintura quadril

A RCQ é um indicador amplamente utilizado na avaliagdo da distribuicdo do tecido
adiposo em avaliaces individuais e coletivas (GUEDES, 2006; FERREIRA et al, 2006). E
uma medida antropométrica que apresenta baixo custo, praticidade (ALVAREZ et al, 2008;
REZENDE et al, 2007), e sensibilidade para distribuicdo da gordura corporal (PITANGA,
LESSA, 2007), apesar de ndo fornecer uma avaliacdo tdo acurada e detalhada, ja que é
utilizado, na maioria das vezes, sem prévia validacdo na populacdo que se pretende avaliar
(REZENDE et al, 2007).

Esse indicador é determinado pelo quociente entre os perimetros do abdomen (cm) e
do quadril (cm) e deve ser obtido pela afericdo da regido do quadril na area de maior
protuberéncia e do abdomen na &rea mais estreita entre o térax e o quadril (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1998). Nas Ultimas décadas, o uso e indicacdo da RCQ vem
perdendo espaco para a CA que, por se tratar de uma unica medida, estaria menos sujeita a
variabilidade na mensuracgéo e caracteristicas raciais (RIBEIRO-FILHO et al, 2006). Segundo
Bjorntorp (1990), esses dois indicadores contém informagdes diferentes sobre os disturbios
metabdlicos associados a obesidade centralizada. A CA seria melhor indicador da massa

adiposa visceral, estando fortemente relacionada com as doengas cardiovasculares
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aterosclerdticas. Por outro lado, a RCQ, que contém a medida da regido glutea, seria mais
fortemente associada a resisténcia a insulina (BJORNTORP, 1990).

Alguns estudos avaliaram o desempenho desse parametro como preditor do TAV
fornecendo resultados controversos (POULIOT et al, 1994; ; SAMPAIO et al, 2007; GOEL et
al, 2008; RORIZ et al, 2011). Pouliot et al.(1994) indicaram que a RCQ foi inadequada para
predizer a gordura visceral, uma vez que, para dado valor de RCQ, foi identificada uma
variacdo inter-individual muito grande na area de tecido adiposo visceral, ou seja, individuos
com uma area de tecido adiposo visceral pequena ou grande apresentavam a mesma RCQ.
Sampaio et al. (2007) também relataram menor correlagdo da RCQ com o TAV (r=0,58;
p<0,05) quando comparada aos demais parametros avaliados (CA, DS e IS). No entanto, Goel
et al. (2008) verificaram poder discriminatério do TAV semelhante entre RCQ (r=0,66;
p<0,05), e CA (r=0,69; p<0,05) e descreveram maior capacidade preditiva da RCQ em
relacgdo ao IMC (r=0,55; p<0,05). Outros estudos sdo necessarios para que se possa
estabelecer de forma mais acurada a relagcdo da RCQ como preditor do TAV.

2.6.2.3 Razao Cintura Estatura

A RCE é um indicador de obesidade central que vem sendo apontado como um bom
peditor do risco cardiovascular (KOCH et al, 2007; ALVAREZ et al, 2008; KOCH et al,
2008). Estudos no Brasil e em diferentes paises tém demonstrado a forte associacdo desta
medida com o risco coronariano elevado, sendo esta relagdo maior que em outros indicadores
antropométricos, como IMC, CA e RCQ (LIN et al, 2002; SAYEED et al, 2003; PITANGA;
LESSA, 2004; OLIVEROS; SOBERANIS, 2005; SCHNEIDER et al, 2007; KOCH et al,
2007; KOCH et al, 2008).

A utilizacdo da RCE tem a vantagem da simplicidade de sua determinacéo e de basear-
se em medidas de facil obtencdo, sendo definida pelo quociente da CA (cm) pela estatura
(cm) (PITANGA; LESSA, 2004; OLIVEROS; SOBERANIS, 2005; KOCH et al, 2007;
KOCH et al, 2008; ALVAREZ et al, 2008).

Ainda ndo foram definidos pontos de corte universalmente aceitos para este indicador.
Em estudo realizado com amostra de 55.563 adultos de ambos os sexos em Taiwan, com
objetivo de identificar os pontos de corte da RCE para discriminar pelo menos um fator de

risco cardiovascular (diabetes, hipertensdo ou dislipidemia), Lin et al.(2002) encontraram
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valores de 0,48 e 0,45 para homens e mulheres, respectivamente, evidenciando ainda forte
associacdo da RCE com hipertensdo arterial, intoleréncia a glicose, diabetes e dislipidemias.
O ponto de corte sugerido para discriminacdo da obesidade abdominal e risco cardiovascular
em estudo desenvolvido por Koch et al. (2008) foi > 0,5 para homens e mulheres. Pitanga e
Lessa (2006), estudando 968 adultos de 30-74 anos de idade de Salvador-Brasil, encontraram
valores de 0,53 e 0,52 para homens e mulheres, respectivamente.

Embora haja um grande ndmero de investigacdes que tenham avaliado a RCE como
preditor do risco cardiovascular, poucos estudos verificaram o desempenho da RCE como
preditor do TAV.

2.6.2.4 Indice de conicidade

No inicio da década de 90, o indice de conicidade (IC) foi proposto como mais uma
opcao antropométrica para avaliacdo da obesidade e distribuicdo da gordura corporal
(PITANGA; LESSA, 2004).

Esse indice baseia-se no pressuposto de que o perfil morfoldgico do corpo humano, ao
apresentar maior concentracdo de gordura na regido central, apresenta um formato parecido
com um duplo cone com uma base comum, enquanto que aquelas com menor quantidade de
gordura na regido central teriam a aparéncia de um cilindro (PITANGA; LESSA, 2004;
GUEDES, 2006).

A boa correlagdo do IC com a obesidade central e com os fatores de risco
predisponentes as doencas cardiovasculares e metabolicas determina esse indicador como um
bom preditor de risco a salde (PITANGA; LESSA, 2004; GOMES et al, 2006; GUEDES,
2006). As maiores limitacbes para seu uso sdo a inexisténcia de pontos de corte
universalmente estabelecidos que possam discriminar o alto risco coronariano e a dificuldade
de se calcular o denominador da equagdo proposta para sua determinacdo (PITANGA,;
LESSA, 2004; GOMES et al, 2006; GUEDES, 2006).

Valdez et al.(1993) sugeriram adotar valores de ponto de corte proximos de 1,00
(perfil morfologico similar a de um cilindro perfeito) como indicativo de baixo risco e valores
proximos de 1,73 (perfil morfoldgico similar a de um duplo cone perfeito) como indicativo de
elevado risco para o aparecimento e o desenvolvimento de disfungfes cardiovasculares e

metabdlicas.
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Pitanga e Lessa (2004), com o objetivo de selecionar por meio de sensibilidade e
especificidade os melhores pontos de corte para o IC como discriminador de risco coronariano
elevado, encontraram valores de 1,25 para homens (sensibilidade de 73,91% e especificidade
de 74,92%) e 1,18 para mulheres (sensibilidade de 73,39% e especificidade de 61,15%).

Para o seu célculo s&o envolvidas as medidas do perimetro da cintura e da estatura,
expressas em metros, e do peso corporal (kg), através da seguinte equagdo matematica
(PITANGA; LESSA, 2004; PITANGA,; LESSA, 2005):

indice de Conicidade = Perimetro da cintura (m)
0,109 x,\/ Peso Corporal (kq)
Estatura (m)

Estudo realizado com o objetivo de avaliar qual indicador antropométrico melhor se

correlaciona com o risco cardiovascular identificou o IC como um dos melhores indicadores.
No mesmo estudo, a CC e o IMC foram descritos com intermediario e baixo poder
discriminatorio do risco, respectivamente (PITANGA; LESSA, 2005). No entanto, ainda

precisa ser estudado se o IC seria um bom preditor do TAV.

2.6.2.5 Indice sagital

Embora menos conhecido e utilizado entre os pesquisadores e os profissionais de
salde, o indice sagital (IS) foi proposto como uma alternativa a RCQ para a estimativa da
distribuicdo de gordura corporal e para a predicdo de morbidades. O IS é representado pela
razdo entre o DS (cm) e o perimetro médio da coxa (cm). A proposta desse indice partiu do
principio de que essas duas medidas representariam melhor os tecidos de interesse,
comparadas a CA e a CQ, respectivamente (KAHN et al, 1993; VASQUES et al, 2010 (a)).

A medida do perimetro médio da coxa compreende a musculatura esquelética, o fémur
e o tecido adiposo subcutaneo e intramuscular e esses trés tecidos sdo analogos aos que
circundam o contetdo intra-abdominal, composto pela musculatura esquelética, pelas
vertebras e pelo tecido adiposo subcutaneo. Como o tecido adiposo visceral é o
compartimento abdominal de interesse, 0 perimetro médio da coxa poderia representar uma
medida de comparacdo com as medidas abdominais (KAHN et al, 1993). Como vantagem, ao

contrério da CQ, o perimetro médio da coxa ndo é afetado por variagbes na arquitetura
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pélvica. Além disso, o perimetro médio da coxa e o DS s&o medidas com elevada preciséo
(WILLIAMSON et al, 1993). Uma limitagcéo deste pardmetro seria a auséncia de pontos de
corte discriminatorio do risco cardiovascular ou do TAV.

Alguns estudos identificaram o IS como um importante preditor do risco
cardiovascular (KAHN et al, 1996; SMITH et al, 2005). No entanto, uma investigacdo
realizada no Brasil (SAMPAIQO et al, 2007) demonstrou fragilidade deste indice como preditor
do TAV.

2.6.2.6 Razé&o pescogo coxa

A razdo pescogo/coxa (RPC) compreende a razdo entre o perimetro do pescoco (cm),
aferido no ponto médio da altura do pescoco, e 0 perimetro médio da coxa (cm), os quais tém
sido utilizados como indicadores de distribuicdo do tecido adiposo subcutaneo das regides
corporais superior e inferior, respectivamente (VASQUES et al, 2010 (a)). Seguindo o modelo
de composicdo corporal tricompartimental (tecido adiposo subcutdneo e visceral e massa
magra), apds ajuste para massa magra e para tecido adiposo visceral, Sjostrém e cols. (1995)
identificaram correlacdo positiva entre o perimetro do pescoco e fatores de risco
cardiovascular relacionados a resisténcia insulinica, enquanto o perimetro da coxa apresentou
correlacdo inversa. Neste sentido, foi proposto o uso da relacdo envolvendo os dois
parametros como preditora do risco coronariano elevado. A principal vantagem deste
indicador esta relacionado ao fato de que os prametros envolvidos constituem medidas de
facil obtencdo e que ndo sofrem variagbes em sua magnitude ao longo do dia (VASQUES et
al, 2010 (a)).

No entanto, s&o raros os estudos que investigaram o desempenho desse indicador com
preditor do TAV e do risco cardiovascular, sendo necessario acumular maior nimero de

evidéncias que respaldem seu uso e possibilitem a determinacdo de um ponto de corte.

2.6.2.7 Razao cintura coxa

Como descrito anteriormente, a medida do perimetro médio da coxa pode ser

comparado ao contetdo intra-abdominal por ser constituido analogicamente pelos mesmos
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tecidos. A relacdo cintura-coxa (RCC) é obtida a partir da razdo entre os valores de CA e 0
perimetro médio da coxa (cm) (CHUANG et al, 2006). Estudos demonstraram bom
desempenho deste indicador como preditor da resiténcia a insulina e do risco cardiovascular
(KAHN et al, 1996; CHUANG et al, 2006).

O indicador RCC pode ser utilizado como medida alternativa a RCQ, sendo seu uso
recomendado pelo fato de o perimetro da coxa apresentar desempenho superior em relacdo a
CQ como preditor do TAV e do risco cardiovascular (VASQUES et al, 2010 (a)).

Em estudos com orientais (n = 6.007), no qual foram avaliadas 32 medidas, a CA e 0
perimetro médio da coxa foram os melhores indicadores de diabete tipo 2 (CHUANG et al,
2006) quando comparado com indicadores antropométricos tradionalmente utilizados como o
IMC, a RCQ e a CA. No estudo de Kahn e cols.(1996), a RCC apresentou bom desempenho
para a avaliacdo do risco de doenca cardiovascular, semelhante ao indice Sagital. Ainda ndo

foram estabelecidos pontos de corte para este indicador.

2.6.2.8 Indice de adiposidade corporal

Recentemente, Bergman et al. (2011) publicaram uma nova proposta para estimar a
adiposidade, o indice de Adiposidade Corporal (IAC), com o objetivo de substituir o IMC na
identificacdo do risco de desenvolvimento de doencas crdnicas ndo transmissiveis. O IAC é
capaz de estimar o %GC através de uma equacdo utilizando apenas as medidas da
circunferéncia do quadril e estatura.

Os valores do IAC foram calculados por meio da equacao:

IAC = Circunferéncia do Quadril (cm)
(Altura (m)*®) - 18
O IAC pode ser usado para refletir a porcentagem de gordura corporal em adultos de

ambos os sexos, de diferentes etnias e em varios graus de adiposidade, sem necessidade de
corregdes numéricas e/ou estatisticas, além de possuir forte associa¢do (r=0,85) com o0s
valores de gordura corporal derivados da DEXA (BERGMAN et al, 2011).

Logo, o IAC pode ser uma boa alternativa na estimativa do %GC, devido a
praticidade, facilidade de aplicacéo e baixo custo, principalmente quando comparado a outras
técnicas que necessitam de equipamentos especificos e protocolos complexos (TIBANA et al,
2012).
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No entanto, mais estudos precisam ser desenvolvidos para demonstrar a utilidade e
confiabilidade deste novo pardmetro como preditor do risco cardiovascular e metabdlico,

além de ser importante conhecer o seu desempenho como preditor do TAV.

2.7 Equagdes preditivas na estimativa do tecido adiposo visceral

A maior limitacdo em relacdo aos métodos antropométricos descritos acima esta
relacionada a incapacidade de predizer a area do TAV em particular, componente do tecido
adiposo mais fortemente relacionado as complicacdes cardiometabdlicas (BRUNDAVANI;
MURTHY; KURPAD, 2006).

Por conta disso, pesquisadores tém se focado na procura por uma ferramenta simples,
barata e facil de ser executada para avaliacdo da adiposidade visceral, que possa ser incluida
como parte da avaliacdo fisica na pratica clinica quando uma medida rapida é requerida e
nenhum recurso econémico esta disponivel ou na avaliacdo de grandes grupos e em estudos
epidemioldgicos (RANKINEN et al, 1999; GAURALET et al. 2006).

Em vista disso, varios estudos foram realizados em diferentes populagdes com o
objetivo de desenvolver e validar equacgdes preditivas para avaliacdo da obesidade visceral a
partir de varidveis simples (GORAN et al. 1998; DEMURA; SATO, 2007; GAURALET et al.
2006; GOEL et al. 2008; NAGAI et al. 2008 (b)).

Nagai et al. (2008a) desenvolveram e validaram uma equacdo a partir de uma
regressao linear multipla para avaliar a area de gordura visceral utilizando a TC como método
de referéncia, incluindo na mesma além de varidveis antropométricas, a impedancia
bioelétrica (BIA). Demura e Sato (2007) também validaram a massa gorda do tronco avaliada
pela BIA como método para predizer a gordura visceral. Em outra investigacdo, Nagai et al.
(2008b), ao estudar 100 homens com idade média de 44,4 +18,4 anos, propuseram uma
equacdo para predizer o TAV usando como variaveis a RCE e 0 TG (TAV = 857,66 x RCE +
0,22 x TG - 378,31), apresentando alta sensibilidade e especificidade (0,833 e 0,900,
respectivamente) na discriminacgdo do TAV.

Outras equacdes foram propostas por Ran et al. (2003) para avaliar a area visceral
utilizando como variaveis a CA e a idade para o sexo masculino, e a RCQ, 0 peso e a idade
para o sexo feminino, enquanto que Liu et al. (2006) incluiram o IMC e a CC para a equagdo

preditiva da area visceral em pacientes diabéticos tipo 2 do sexo masculino.
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Em um estudo recente, Petribu et al. (2012,b) validaram uma equagdo em um grupo de
mulheres jovens (25 a 36 anos) utilizando como variédveis independentes a RCE e a glicemia
de jejum, com um poder de estimativa de 45% na quantificacdo do TAV avaliado através da
USG.

O principal incoveniente do uso das equacOes preditivas refere-se ao fato de serem
validadas em grupos especificos, limitando seu uso em diferentes populacGes, etnias, faixa

etaria e grau de adiposidade.
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3. METODOS

3.1. Desenho, local e populacédo de estudo

Esse estudo envolveu dois delineamentos, um corte transversal para avaliar os fatores
associados a concentracdo de TAV e TAS, e uma analise longitudinal para verificar o efeito
da perda ponderal no TAV.

A abordagem prospectiva constituiu uma intervencdo clinica, com desenho quasi-
experimental, do tipo “antes e depois”, onde cada individuo constituiu seu proprio controle.
Foi desenvolvido em ambulatério geral de Nutrigdo de um hospital pablico universitario
referéncia em cardiologia, no periodo entre 2013 e 2015, envolvendo individuos de ambos os
sexos, com idade >20 anos e IMC>25kg/m? para adultos e IMC >27kg/m? para idosos, 0s
quais foram submetidos a 3 meses de intervencgdo dietética. Neste ambulatério, o publico de
atendimento é predominantemente composto por individuos portadores de doencgas crénicas
ndo transmissiveis: obesidade, hipertensdo, diabetes mellitus, sindrome metabdlica e

dislipidemia.

3.2 Critérios de elegibilidade

A amostra foi construida com base na adesdo voluntaria, sendo captados pacientes em
primeira consulta com nutricionista. Foram excluidos os individuos com hepato e/ou
esplenomegalia, ascite, cirurgia abdominal recente e gestantes, mulheres que tiveram filhos
até 6 meses antes do rastreamento da pesquisa, caracteristicas que poderiam influenciar na
medida de gordura intra-abdominal e/ou nas medidas antropométricas. Os individuos com
doencas consumptivas cuja perda ponderal pudesse ser uma consequéncia (nefropatias,
cancer, insuficiéncia cardiaca congestiva graus Ill e 1V, infeccGes graves), também foram
considerados inelegiveis. Também ndo foram incluidos os individuos portadores de hipo ou
hipertireoidismo, pacientes que estivessem em curso de tratamento dietético ou terapia
farmacoldgica para perda de peso, que realizaram tratamento cirargico para perda ponderal,
com doencas mentais ou psicologicas que pudessem dificultar a compreensao das orientagdes
dietéticas, os individuos portadores de limitagdes fisicas que impossibilitassem a afericdo de

medidas antropométricas e os individuos com claustrofobia.
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3.3 Casuistica

O tamanho amostral para o estudo transversal foi calculado tomando-se como base
dados de um estudo piloto, considerando-se como referéncia um desvio padrdo (s) de 123,5
cm? para a 4rea de TAV, uma margem de erro de 6% (d= 23,8 cm?) e uma confiabilidade de
95% (z = 1,96) mediante a aplicagéo da equacao abaixo:

Equacdo 1: n = (22 xs%)

d2

Dessa forma, obteve-se um tamanho amostral minimo de 104 individuos. No sentido
de corrigir eventuais perdas o “n” amostral foi corrigido em 10% [100 /(100 — 90)],
perfazendo um total de 116.

Para o estudo prospectivo, considerando a inexisténcia de investigacdes prévias na
populagéo brasileira que tivessem avaliado a alteracdo do TAV a partir da perda de peso, a
amostra foi calculada tomando-se como base os dados de um estudo piloto, sendo o tamanho
amostral calculado em funcdo da diferenca média de TAV ap0s a intervencao, através da

férmula descrita a seguir:

Equacdo 2: n = (a)’x (DP,?)
O —x2)?

Onde,

N = tamanho da amostra

a = 1,96 para o nivel de significancia de 5% no teste bicaudal
DP;= desvio padrdo do TAV antes da intervencdo

y1 = média do TAV antes da intervengédo

x2 = média do TAV apos a intervencao

Dessa forma, considerando-se um desvio padrdo de 110,2cm? e uma diferenca média
encontrada de 30,5cm? ap6s a intervencdo dietética em um estudo piloto, foi obtido um
“n”amostral minimo de 51 individuos. Para corrigir eventuais perdas, esse numero foi
acrescido em 15%, [100 / (100-15)], perfazendo um n total de 60 pacientes (KIRKWOOD;
STERNE, 1988).
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3.4 Logistica do estudo

A coorte foi captada dentre individuos encaminhados para o ambulatério de nutricéo, e

0 estudo foi desenvolvido conforme fluxograma descrito na figura 1.

Adesdo voluntaria.

\ 4

Avaliacdo dos critérios de elegibilidade.

A\ 4

Consentimento Livre e Esclarecido.

Realizagdo da TC1 e dos exames bioquimicos.

0 Prescrigdo dietética individualizada, coleta de dados antropométricos,

demograficos e comportamentais.

|

TleT2 { Reforco das orientagdes nutricionais.

!

T3 Realizagdo da TC2 e dos exames bioquimicos e avaliagdo
antropométrica.

Figura 1 — Fluxograma do estudo.
TC: Tomografia Computadorizada; TO: Intervencdo dietética; T1=30 dias; T2: 60 dias; T3:90 dias (desfecho).

3.5 Intervencao e seguimento

A inclusdo no estudo ocorreu a partir do preenchimento dos critérios de elegibilidade e
adesdo voluntaria, sendo entdo o individuo encaminhado para realizagdo das andlises
bioquimicas e avaliacdo do TAV, a partir de exame de Tomografia Computadorizada (TC1).

Subsequiente & realizacdo desses exames, foi realizada a intervencdo dietética e
coletada as informagdes socioecondmicas, demogréaficas, antropométricas e comportamentais,
sendo este considerado o tempo zero da investigagéo (TO0).
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A intervencdo aplicada constituiu a assisténcia nutricional prestada em consultas
individuais, na qual foi elaborada uma dieta equilibrada e individualizada com valor
energético total (VET) e distribuicdo de nutrientes indicado para portadores de excesso de
peso. Para a prescricdo foram consideradas as recomendacGes de alimentacdo saudavel da
Estratégia Global da Organizacdo Mundial de Saude (OMS, 2004), de acordo com o0s
seguintes pressupostos: limitacdo da ingestdo energética procedente de gorduras; substituicdo
do consumo de gorduras saturadas pelas insaturadas; restricdo da gordura trans da dieta;
aumento do consumo de frutas e verduras para um minimo diario de 400g; aumento do
consumo de alimentos com elevado teor de fibras; e limitagdo do consumo de agUcares e sal.

A restricdo caldrica foi prescrita considerando-se reducdo progressiva de 500 a 1000
calorias do consumo alimentar habitual (anamnese alimentar) ou a recomendacdo de 20
calorias/Kg de peso atual/dia e distribuicdo de macronutrientes: 50-60% de carboidratos, 15%
de proteinas e 25-35% de gorduras. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA,
2005; ASSOCIA(;AO BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E DA
SINDROME METABOLICA, 2009).

Na elaboracdo do plano alimentar, além dos pressupostos descritos acima, foram

consideradas as condigdes socioecondmicas, 0s habitos culturais e a rotina individual.

Acompanhamento

Os pacientes foram acompanhados mensalmente (T1=30, T2=60 dias) a partir do TO.
Estes momentos serviram para acompanhamento da perda ponderal, analise da adesdo ao
plano dietoterdpico, reforco das orientagBes nutricionais e monitoramento das medidas

antropomeétricas e do consumo alimentar.

Desfecho
A avaliacdo do efeito (T3) foi realizada mediante a avaliagdo do TAV (TC2), ap6s 90
dias do inicio do tratamento dietético. Foram reavaliados os exames bioquimicos, além das

medidas antropométricas e do consumo alimentar.
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3.6 Métodos e técnicas de avaliagédo
3.6.1 Avaliacéo do tecido adiposo visceral e subcutaneo

O TAV foi avaliado pela Tomografia Computadorizada (TC) de abddémen sem
contraste, realizada no servico, antes da intervencao dietoterdpica, por um anico observador
treinado no protocolo do estudo.

A area do TAV foi obtida por meio do tomografo Philips Brilliance CT-10 slice (VMI
Industria e Comércio Ltda, Lagoa Santa, MG, Brasil), realizada por um médico radiologista.
O exame foi realizado em jejum completo de quatro horas com o paciente em decubito dorsal.
O corte tomografico foi obtido com parametros radiograficos de 140 kV e 45 mA, no nivel de
L4, tendo espessura de 10 mm. A area de gordura abdominal total e a area de gordura visceral
foram delineadas manualmente com cursor livre contornando cada regido. Toda superficie da
pele foi excluida da area de marcagdo. A area do TAV foi determinada tomando como limites
as bordas internas dos musculos reto abdominal, obliquo interno e quadrado lombar,
excluindo-se o corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial, mesenterica e omental. A
area de gordura subcuténea foi entdo calculada subtraindo-se 0 TAV da &rea total de gordura.
Todas as areas de gordura foram descritas em cm2 Para identificacdo do tecido adiposo,
tilizaram-se os valores de densidade de -50 e -250 unidades Hounsfield (BORKAN et al,
1982; SEIDELL et al, 1987; ROCKAL et al, 2003; EICKEMBERG et al, 2013).

Considerando que a populacdo de estudo envolve individuos com elevado nivel de
adiposidade, um volume de gordura visceral maior que 130 cm? foi adotado como ponto de
corte para o diagnostico da obesidade visceral (WILLAMS et al, 1996; STANFORD et al,
2004; RIBEIRO-FILHO et al, 2006, RORIZ et al, 2011; EICKEMBERG et al, 2013).

3.6.2 Avaliacéo da perda ponderal

A perda ponderal foi considerada em percentual (%), a partir da diferenca entre o0 peso no

T3 (desfecho) e o peso no TO (equagéo 3):

Equacéo 3: Onde:
0 .
9%PP = (P2 x 100) - 100 }ﬁ?l;.el:grﬁgn%al da Perda de Peso
P1 P2: Pesono T3
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3.6.3 Avaliacdo antropométrica

Foram avaliadas medidas e indices antropométricos: CA, diametro sagital (DS),
circunferéncia do pescoco (CP), indice de massa corporea (IMC), razdo cintura quadril
(RCQ), razdo cintura estatura (RCE), indice de conicidade (IC), indice sagital (IS), razdo
pescoco coxa (RPC), razdo cintura coxa (RCC) e indice de adiposidade corporal (IAC).

Todas as medidas foram coletas em duplicatas por um Unico observador e repetida
quando o erro de afericdo entre elas era maior que 0,1 cm ou 0,1 kg. A medida final
considerada foi a média entre os dois valores mais proximos.

Para analise do parametro antropométrico e do local anatbmico de medicao da CA que
melhor se correlacionaram com o TAV foram consideradas as medidas obtidas no tempo zero
do estudo (TO).

3.6.3.1 Circunferéncia abdominal

A CA foi obtida com uma fita métrica inelastica, com precisao de 0,1 cm, diretamente
sobre a pele, em seis regifes diferentes: 1) na cintura minima obtida na regido mais estreita
entre o torax e o quadril (CAl) (LOHMAN; ROCHE; MARTORELL, 1998); 2)
imediatamente abaixo do marco 6sseo da ultima costela (CA2) (LOHMAN; ROCHE;
MARTORELL, 1988; WANG et al, 2003); 3) no ponto médio entre a Gltima costela e a crista
iliaca (CA3) (WHO, 1998); 4) 2 cm acima da cicatriz umbilical (CA4) (REZENDE et al,
2006); 5) imediatamente acima do marco 6sseo da crista iliaca (CA5) (NATIONAL
INSTITUTES OF HEALTH, 2000; WANG et al, 2003); 6) no nivel da cicatriz umbilical
(CA3) (LERARIO et al, 2002).

Os marcos 0sseos da Ultima costela e da crista iliaca foram localizados e palpados pelo
examinador ao nivel da linha axilar média. A fita de medicdo foi colocada em um plano
horizontal em torno do abdémen nos locais descritos acima e especial atencdo foi dada para
garantir que a fita estivesse paralela ao chdo. A medicédo foi realizada no final da expiracéo
normal com a fita inelastica adjacente a pele, mas sem comprimi-la, com o participante em pé
e bem ereto. Para cada ponto antropométrico avaliado, uma dupla medi¢do foi obtida
(WANG; HOY, 2003; BOSY-WESTPHAL et al, 2010).
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3.6.3.2 Diametro sagital

A medicdo do DS foi realizada com o individuo em posicdo supina, aferindo-se com
um antropométro a distancia entre o dorso em contato com a superficie e 0 ponto mais
elevado do abdémen, entre a Ultima costela e a crista iliaca (LEITE et al, 2000; RISERUS et
al. 2004; IRIBARREN et a, 2006; SAMPAIOQ et al, 2007).

Os pontos de corte adotados foram os preconizados por Sampaio et al. (2007), que
realizaram estudo no Brasil, com a finalidade de identificar o ponto que melhor representa
associacdo com a gordura visceral avaliada pela TC, e encontraram valores limites de 20,5 cm
e 19,3 cm em homens e mulheres, respectivamente, segundo a curva ROC, correspondente a

um volume de gordura visceral de 130 cm2,

3.6.3.3 Circunferéncia do pescog¢o

A CP foi obtida com uma fita métrica inelastica, com o individuo em pé, ereto, com a
cabeca posicionada no plano horizontal de Frankfurt e com o olhar voltado para frente.
Colocou-se a fita métrica perpendicularmente ao longo do eixo do pescoco, no ponto médio
da coluna cervical até o meio-anterior do pescoco. Em homens com proeminéncia laringea, a
CP foi realizada abaixo da proeminéncia (BEN-NOUN; SOHAR; LAOR, 2001; BEN-NOUN;
LAOR, 2003; BEN-NOUN; LAOR, 2006).

Os pontos de corte de CP >37cm para homens e >34cm para mulheres foram adotados

para indicar o excesso de peso (BEN-NOUN; SOHAR; LAOR, 2001).

3.6.3.4 Indice de massa corpdrea

O IMC foi obtido pela equacdo: Peso/Altura?, sendo o estado nutricional dos adultos
classificados de acordo com a proposta da Organizacdo Mundial de Saude, 1998 (Quadro 2), e
dos idosos, conforme classificacdo proposta pela 11 Diretriz Brasileira em Cardiogeriatria da
Sociedade de Cardiologia, 2010 (Quadro 3). Peso e altura foram mensurados segundo técnicas
preconizadas por Lohman, Roche e Martorell, (1998), sendo utilizada uma balanca eletrénica
(Welmy®, Santa Barbara d’Oeste, Sdo Paulo, Brasil), capacidade 150kg com divisdo de 100g,

e estadidmetro da marca Tonelli® (Criciuma, SC, Brasil), com precisdo em milimetros.
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Quadro 2 — Classificacdo do indice de Massa Corpdrea para adultos (<60 anos)

IMC (kg/m?) Classificagéo
25-29,9 kg/? Sobrepeso
>30 kg/m? Obesidade

Fonte: WHO, 1998.

Quadro 3 — Classificacéo do indice de Massa Corporea para idosos (=60 anos)

IMC (kg/m?) Classificagéo
27-29,9 kg/m? Sobrepeso
>30 kg/m? Obesidade

Fonte: Sociedade Brasileira de Cardiologia, 2010.

3.6.3.5 Razéo cintura quadril

A RCQ foi determinada pelo quociente dos perimetros da cintura (cm) e do quadril
(cm) e obtida pela aferi¢do da regido do quadril na area de maior protuberancia e da cintura na
area mais estreita entre o torax e o quadril (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1998). Os
pontos de cortes estabelecidos pela OMS (1998) para discriminar valores adequados da RCQ

foram adotados: <0,85 e <1,0 para 0s sexos feminino e masculino, respectivamente.

3.6.3.6 Razao cintura estatura

A RCE, obtida a partir do quociente entre o perimetro da cintura (cm) e estatura (cm),
foi considerada elevada a partir do ponto de corte proposto por Pitanga e Lessa (2006), que
indicam que a relagdo > 0,53 para mulheres e > 0,52 para homens representa um risco elevado
paraas DCV.

Para obtencdo da RCE foi considerada a CA mensurada no ponto médio entre a Gltima
costela e a crista iliaca (PITANGA; LESSA, 2006).

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




54

3.6.3.7 Indice de conicidade

Para o calculo do IC séo envolvidas as medidas do perimetro da cintura e a estatura,
expressas em metros, e do peso corporal (kg), através da equagdo matematica (VALDEZ,
1991; PITANGA; LESSA, 2004; GUEDES, 2006):

Equacdo 4 = Perimetro da cintura (m)
0,109 x Peso Corporal (kg)
.\/ Estatura (m)
Foi considerada a CA medida no ponto médio entre a Ultima costela e a crista iliaca

(PITANGA; LESSA, 2004).
O ponto de corte adotado foi o proposto por Pitanga e Lessa (2004) de 1,18 para

mulheres e 1,25 para homens para discriminar o risco coronariano elevado.

3.6.3.8 Razéo pescoco coxa

Este parametro foi obtido pela razdo entre a circunferéncia do pescoco (cm),
mensurada no ponto médio da altura do pescoco, e o perimetro médio da coxa (cm), obtido do
lado direito do corpo, no ponto médio entre a dobra inguinal e a borda proximal da patela
(BEN-NOUN; LAOR, 2003; VASQUES et al, 2010a).

3.6.3.9 Razéo cintura coxa
A RCC foi determinada a partir do quociente entre o perimetro da cintura (cm), obtida
no ponto médio entre a Ultima costela e crista iliaca, e o perimetro da coxa (cm), obtido com o

avaliado em pé e com a perna direita ligeiramente flexionada, no ponto medio entre a dobra
inguinal e a borda proximal da patela (CHUANG et al, 2006; VASQUES et al, 2010a).
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3.6.3.10 Indice sagital

Este indice foi obtido pela relacdo entre o didmetro abdominal sagital e o perimetro da
coxa: DS (cm)/Perimetro da coxa (cm), obtidos conforme protocolos descritos anteriomente
(KAHN et al, 1996).

3.6.3.11 Indice de adiposidade corporal
O IAC foi obtido a partir da equacdo 5: Circunferéncia do Quadril (cm) — 18

(Estatura (m))*®

O resultado foi interpretado conforme quadro abaixo (Quadro 4):

Quadro 4 — Valores de referéncia para o indice de Adiposidade Corporal

Adiposidade Normal Sobrepeso Obesidade
Homens 8-20 21-25 >25
Mulheres 21-32 33-38 >38

Fonte: BERGMAN et al, 2011

3.6.4 Avaliacdo de variaveis comportamentais

Dentre as variaveis comportamentais, foi avaliado o consumo de alcool, o tabagismo,
o nivel de atividade fisica e 0 consumo alimentar.

Para o tabagismo foram consideradas as categorias: fumante (o individuo que referiu o
habito de fumar regularmente na ocasido da aplicacdo do questionario), ndo fumante (o
individuo que relatou nunca haver fumado regularmente ou que havia abandonado o habito de
fumar ha mais de 10 anos) e ex-fumante (o individuo que referiu o habito de fumar
regularmente em algum momento da vida, mas que havia cessado o tabagismo no periodo dos
10 anos anteriores a aplicacdo do questionario).

Para a variavel consumo de alcool, foi avaliado o consumo de bebidas alcodlicas nos
30 dias anteriores a aplicagdo do questionario, sendo considerada a resposta dicotdmica sim
ou ndo, além o numero de dias em que o consumo foi efetuado.

O consumo alimentar foi avaliado através de um questionario de freqiiéncia alimentar

(QFA) validado para o estudo das relagfes entre dieta e doengas cronicas ndo transmissiveis,
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com 98 itens, proposto por Furlan-Viebig e Pastor-Valero (2004), e um recordatério de 24
horas (R24h), no qual os individuos relataram detalhadamente os alimentos e bebidas
consumidos nas 24 horas anteriores a entrevista. O R24h e o QFA foram aplicados com o
auxilio de um album com fotos coloridas de utensilios e alimentos, objetivando uma melhor
precisdo das quantidades ingeridas. A analise do R24h foi utilizada apenas para quantificacdo
da ingestdo caldrica antes de iniciar a intervencao dietética, a fim de estabelecer a prescricao
da restricdo de calorias. Para calculo dos nutrientes ingeridos foi utilizado o sistema
Nutriquanti (Universidade de Séo Paulo, Sdo Paulo-SP, Brasil), um software on line cuja base
de dados é constituida por alimentos brasileiros (GALANTE; COLLI, 2007). Tabelas de
composigdo de alimentos nacionais foram utilizadas para os alimentos n&o contemplados no
referido programa (TOMITA; CARDOSO, 2002; TACO, 2006).

A anélise do QFA foi realizada com base na metodologia proposta por Fornés et al. (2002),
na qual o computo geral da frequéncia do consumo é convertido em escores. A referida proposta
adota como referéncia o consumo diario equivalente a 30 dias do més (consumo mensal), sendo
atribuido um peso para cada categoria de frequéncia. Os pesos das freqliéncias de consumo foram
obtidos de acordo a seguinte equacdo: Peso = (1/30) x (a). Onde a correspondeu ao nimero de
vezes em que o alimento foi consumido no més. Por exemplo, quando a referiu-se ao consumo
semanal, converteu-se 0 nimero a frequéncia mensal, multiplicando-o por 4. Dessa forma, um
alimento consumido 4 vezes na semana teve uma freqiiéncia de consumo mensal de 16 vezes no
més. Assim, o peso para a frequéncia ficaria: Peso = (1/30) x (16) = 0,533. A resposta
“raro/nunca” para determinado consumo alimentar representou o menor peso (peso=0).

Para cada alimento consumido pelo participante foi atribuido um escore de frequéncia de
consumo. Em seguida, o escore de cada item foi agrupado em 6 conjuntos: o grupo 1 foi
composto por alimentos lacteos e derivados, o grupo 2 foi representado por carnes gordas e
processadas (carnes com gordura, frango com pele, visceras e embutidos); no grupo 3 foram
incluidos os alimentos fonte de fibras, considerados protetores para as doencas cardiovasculares e
para 0 ganho excessivo de peso (leguminosas, frutas, legumes e hortaligas); o grupo 4 foi
constituido pelos alimentos fontes em carboidratos simples (bolo, biscoito, pdo, aglcar e
refrigerantes); o grupo 5 foi constituido por bebidas alcodlicas; e o grupo 6 foi representado por
6leos e gorduras (6leos, manteiga e margarina).

Para determinacao do nivel de atividade fisica da populacédo deste estudo foi utilizado
o International Physical Activity Questionnaire (IPAQ), 2001, em sua versdo curta, que leva
em consideracdo as quatro dimensdes da atividade fisica: no lazer, atividades domeésticas,

atividades ocupacionais e atividades relacionadas ao deslocamento. Um escore de atividade
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fisica em minutos por semana foi construido, somando-se os minutos despendidos nas
atividades realizadas e um escore abaixo de 150 minutos por semana foi o ponto de corte
utilizado para classificar os individuos como insuficientemente ativos ou sedentarios (IPAQ,
2001; ALVES et al, 2011).

3.6.5 Avaliacdo bioquimica

As analises bioguimicas foram realizadas no Laboratério de Analises Clinicas do
Hospital, sendo considerado um jejum de 12 horas e protocolo de preparo, conforme
preconiza a V Diretriz Brasileira de Dislipidemias, 2013 (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CARDIOLOGIA, 2013).

Foram avaliados os parametros: glicemia de jejum e hemoglobina glicada (HbA1C),
considerando-se os valores de referéncia preconizados pela Sociedade Brasileira de Diabetes
(2009), o perfil lipidico (Triglicérides, colesterol total e fracfes, colesterol ndo-HDL), tendo
como padrdo de normalidade os valores propostos na V Diretriz Brasileira sobre Dislipidemia
e Prevencédo da Aterosclerose (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2013), os
niveis séricos de acido Urico e o estado inflamatdrio, avaliado pela Proteina C-Reativa (PCR),
que constitui o melhor marcador inflamatério validado em termos de predi¢do do risco
cardiovascular (PEARSON et al, 2003; CORREIA et al, 2010).

A glicemia de jejum, perfil lipidico e &cido drico foram analisados pelo método
enzimatico, e a hemoglobina glicada (HbAlc) e proteina C-reativa (PCR) por turbidimetria. As
analises clinicas foram realizadas utilizando-se um analisador Cobas integra 400® (Roche
Diagnostics).

A fragdo colesterol ndo-HDL foi usada como estimativa do nimero total de particulas
aterogénicas no plasma (VLDL + IDL + LDL) e refere-se também a niveis de apo B. O
colesterol ndo-HDL foi calculado pela subtracdo do HDL-C do CT: Colesterol ndo-HDL =
CT — HDL-C. Este parametro pode fornecer melhor estimativa do risco em comparagdo com o
LDL-C, principalmente nos casos de hipertrigliceridemia associada ao diabetes, a sindrome
metabolica ou a doenca renal (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2013).

A razdo TG/HDL-c foi utilizada como indice de aterogenicidade por refletir o tamanho de
particulas de LDL-c (MARUYAMA et al, 2003).

Os valores de referéncia de normalidade a ser considerados encontram-se descritos no
Quadro 5.
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Quadro 5- Valores de referéncia de normalidade para os pardmetros bioquimicos

Parametro Bioquimico Valores de Referéncia Referéncia
Colesterol Total <200 mg/dl D
LDL-c <130 mg/di Q)
HDL-c >60 mg/dl D
Triglicérides <150 mg/dl (D)
Colesterol Ndo HDL <130 mg/dl (D)
Razdo Triglicérides/HDL <10 2
Glicemia de Jejum <100 mg/dl (ndo diabéticos) (€))

<126 mg/dl (diabéticos)
Hemoglobina Glicada 4 a 6% (ndo diabéticos) 3)
>6,5% (diabéticos)
Acido Urico 3,4-7,0 mg/dl (homens) (3)
2,4-5,7 mg/dl (mulheres)
PCR <5 mg/dl 4)

FONTE: (1) V Diretriz Brasileira de Dislipidemia, 2013.
(2) Vieiraetal, 2011.
(3) Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes 2009.

(4) Laboratério do servigo.

3.6.6 Variaveis de ajuste

3.6.6.1 Variaveis socioecondmicas e demograficas

Dentre as variaveis socioecondmicas e demograficas foram coletadas informacGes
sobre idade, sexo, raca, escolaridade e nivel socioecondémico.

A raca foi autodefinida pelo entrevistado, considerando-se branco, pardo e preto. Esse
critério, mesmo que nao ideal, € utilizado em estudos epidemiologicos e foi previamente
validado, apresentando kappa > 0,8 (MAIO et al, 2005; ALMEIDA et al, 2008).

A escolaridade foi obtida em anos de estudo, considerando-se as categorias: <9 anos e
>9 anos de estudo (FRANSCISCO et al, 2008).

Na determinagdo do nivel socioecondmico foram empregados os “Critérios de
Classificacdo Economica do Brasil”, estabelecidos pela Associagdo Brasileira de
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Antropologia e Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ASSOCIACAO
BRASILEIRA DE EMPRESAS DE PESQUISA, 2010). Esse instrumento utiliza uma escala
que atribui pontuacao para a posse de itens domesticos e para o grau de instrucdo do chefe da
familia, classificando a populacdo nas classes econémicas Al, A2, B1, B2, C1,C2,DeE, em
ordem decrescente, respectivamente iniciada pelo de melhor poder aquisitivo. Apos a
classificagdo, a classe econémica foi recategorizada em subclasses: classe econdmica alta
(categorias Al, A2 e B1) e classe econbmica baixa (categorias B2, Cl, C2, D e E)
(CHRISTOFARO et al, 2011).

3.6.6.2 Variaveis clinicas

Avaliou-se a presenca das comorbidades: hipertensdo arterial, diabetes mellitus (DM)
e dislipidemia. A hipertenséo arterial, 0 DM e a dislipidemia foram consideradas quando o
paciente relatava diagnostico prévio emitido pelo médico; fazia uso de drogas anti-
hipertensivas, hipoglicemiantes ou hipolipemiantes, respectivamente; e/ou havia registro em
seu prontuario clinico.

Todos os dados coletados nesse estudo foram registrados em questionério
desenvolvido para essa investigacio (APENDICE A).
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3.7 Algoritmo de andlise dos dados

Os dados foram analisados com o auxilio do programa Statistical Package for Social
Sciences — SPSS versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA).

Foi realizada analise exploratoria dos dados (exclusdo dos outliers). As variaveis
continuas foram testadas quanto & normalidade da distribuicdo, pelo teste de Kolmogorov
Smirnov e aplicadas transformacdes logaritimicas (10gneperiano), quando necessarias. Os dados
das variaveis de distribuicdo normal foram expressos na forma de média e desvio padrdo. As
variaveis com distribuicdo ndo Gaussiana foram apresentadas sob a forma de medianas e dos
respectivos intervalos interquartilicos. Na descricdo das proporgdes, a distribuigdo binomial
foi aproximada a distribuicdo normal, pelo intervalo de confianga de 95%.

A correlacdo linear de Pearson ou Spearman foi utilizada para avaliar o local anatbmico
da CA e o parametro antropométrico que melhor se correlacionam com o TAV e/ou
anormalidades metabdlicas.

O teste t de Student para amostras independentes foi empregado para comparacdo entre
médias dos parametros antropométricos e gordura visceral e subcutanea entre os sexos. O
teste ANOVA one way foi adotado para comparacdo de mais de duas médias, sendo utilizado
0 teste de Bonferroni a posteriori. O teste de Levene foi utilizado para avaliar a
homogeneidade das variancias. As propor¢oes foram comparadas pelo teste do Qui Quadrado
de Pearson ou Exato de Fisher.

Para o desenvolvimento de equacgdes preditivas do TAV, foi utilizada a regressao linear
mdaltipla stepwise para idade e variaveis antropométricas, como variaveis independentes (ou
preditoras), e o TAV foi adotado como varidvel resposta. Analise de regressao backward foi
adotada para a modelagem e o teste de Wald foi aplicado para avaliar a significancia
estatistica do coeficiente de regressdo linear. Todos os possiveis modelos de regressao foram
explorados para selecionar o modelo com melhor capacidade preditiva para estimar o TAV. A
regressao linear multipla stepwise também foi empregada para verificar os fatores associados
ao TAV e TAS.

Regresséo linear simples foi empregada para avaliar o poder explicativo da reducgédo do
TAV em relacdo a variacdo dos parametros bioquimicos apés intervencdo. Na comparagédo
das variaveis continuas entre os momentos TO e T3 foi utilizado o teste t de Student para

dados pareados. Foi estabelecida significancia estatistica quando valor p<0,05.
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3.8 Consideracdes éticas

O protocolo deste estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo
seres humanos, constantes na resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude, e foi
submetido a avaliagido do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de
Pernambuco (UPE), sendo aprovado sob o nimero de protocolo 271.400/2013 (ANEXO A).
Os individuos foram previamente informados dos objetivos da pesquisa, bem como dos
métodos adotados e mediante 0 seu consentimento, assinaram um termo de consentimento
livre e esclarecido (APENDICE B).

Em nenhum momento o paciente foi exposto a qualquer situagdo a qual ndo estivesse
em comum acordo. O seu tratamento foi exatamente 0 mesmo caso participasse ou ndo do
estudo.

A realizagdo da TC, embora seja um exame ndo invasivo, expde o individuo a radiagdo
ionizante. No entanto, para quantificagdo do TAV foi utilizada uma baixa dose de radiagéo e o
exame foi realizado no menor tempo possivel para minimizar essa exposicdo. Além disso, é
importante destacar que a exposicdo ocasional e por um tempo curto ndo reflete risco
potencialmente nocivo aos pacientes, sendo este um exame amplamente utilizado na prética
clinica para um diagnostico mais preciso de diversas doencas e em estudos cientificos.
Diversos estudos, utilizando a TC como método diagnostico da obesidade visceral foram
realizados em todo o0 mundo para quantificar o TAV.

Além disso, quando identificada alguma alteracdo ou anormalidade no exame de
tomografia, os pacientes foram encaminhados para as diversas especialidades médicas para

investigacgdo e tratamento clinico.
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4. RESULTADOS

Os resultados dessa tese estdo apresentados sob a forma de artigos cientificos,
conforme regulamentagdo do Colegiado da Po6s-Graduacdo em Nutricdo da Universidade
Federal de Pernambuco(UFPE), cujas normas para publicacdo de cada periddico encontram-se
em anexo (ANEXOS B, C e D).

Foram elaborados cinco artigos cientificos:

e “Obesidade visceral: aspectos epidemioldgicos e terapéuticos”, artigo de revisdo da
literatura publicado na revista Salud i Ciencia, qualis B3 na &rea de Nutri¢&o;

e “Fatores associados a concentracdo de gordura visceral e subcutinea”, submetido
para publicacdo na revista Nutrition, qualis A2 na area de Nutricdo (comprovacdo de
submissdo em anexo (ANEXO E));

o “Sitios de medigdo da circunferéncia abdominal e sua associa¢do com a gordura
visceral, subcutdnea e anormalidades cardiometabdlicas”, submetido para
publicacdo na revista European Journal of Clinical Nutrition, qualis A2 na érea de
Nutricdo (comprovacédo de submissdo em anexo (ANEXO F));

o  “Modelos preditivos para estimativa da gordura visceral: a contribuicdo dos
pardmetros antropométricos”, a ser submetido para publicacdo na revista European
Journal of Clinical Nutrition, qualis A2 na area de Nutricao;

e “Efeitos da perda ponderal no tecido adiposo visceral em adultos com excesso de

peso”, a ser submetido na revista Clinical Nutrition, qualis Al na area de Nutric&o.
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Abstract

Abdominal adipose tissue includes subcutansous and visceral fat deposits. the latfer being the major
component that produces a deleterious effect on hemodynamic and metabolic parameters. The asso-
ciation between visceral adipose tissue and fraditional cardiovascular risk factors, such as increased total
cholesterol and triglycerides, decreased HDL-cholesteral, hypertension, insulin resistance and increased
C-reactive protein, is predominantly explained by the release of inflammatory cytokines and free fatty
acids into the hepatic circulation, thus exposing the liver directly to fat accumulation, stimulating the
release of apolipoprotein B. reduding insulin sensitivity and increasing plasma giucose concentration

Several factors have been associated with visceral obesity. such as sex, race. nufritional status and age.
and ifs prevalence may vary depending on the population group studied. it has been suggested that du-
ring weight loss, a preferential reduction in visceral as compared to subcutaneous adipose tissue occurs,
even with modest weight reguction, regardiess of the infervention used to induce weight foss (caloric
restriction, exercise, pharmacological or surgical treatment), as its main components, mesenteric and
omental adipocytes, are more metabolically active and sensitive to fipolysis than subcutaneous adipose
tissue. Further studies need fo be conducted in different population groups in order to describe the
factors that can positively influence the reduction of visceral adipose tissue. and thus define strategres
to better prevent and treat visceral obesity.
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Resumen

O tecido (E/ tejido) adiposo abdominal inclui depositos de gordura subcutanea e visceral, sendo este
ultimo o fefl componente que preduz maior (produce mayor) efeito deletério sobre os parametros
metabolicos e hemodinamicos. A associacdo do (gel) excesso de tecide adiposo visceral com os (con
los) tradicionais fatores de risco (riesgo) cardiovascular, como aumento de colesterol total e triglicérides,
diminuicae de HDL-colestercl, hipertensao arterial sistémica, resisténcia 2 insulina e atividade inflama-
toria, & (es) explicada predominantemente pela (por fa) liberacio de citocinas inflamatorias e de acidos
graxos livres na (en fa} circulacdo hepatica. o gue expde o figado (expone al higado) diretamente a0
acumulo de gordura, estimula a liberac3o de apolipoproteina B. reduz a (reduce fa) sensibilidade 2 in-
sulina e aumenta a concentracdo de glicose plasmatica. Alguns fatores tém sido than sido) assodados a
obesidade visceral, como sexo, idade, raca e estado nutricional, e sua prevaléncia pode variar em funcdo
do {en funcion del) grupo populacional estudade. Tem sido sugerido que durante a perda (la pérdida)
de peso ocerre uma reducae preferencial no tecido adiposo visceral comparado ao subcutaneo, mesmo
Com uma (asimismo con una) reduc3o modesta de peso e independentemente da (de /a) intervencao
utilizadza para induzir 2 perda ponderal (restricio calorica, exercicio fisico, tratamento farmacologico
ou dirargico). pois seus (pues sus) principais componentes. os adipocitos omental e mesentérico. sdo
metabolicamente mais ativos e sensiveis a lipolise do que o (gue el tecido adiposo subcutaneo. E neces-
sario que mais estudos sejam (sean) realizados em diferentes grupos populacionais a fim de descrever
o5 fatores que pedem influenciar positivamente na reducde do (en la reduccion del) tecido adiposo
visceral, vizando a definicde de estrategias para melnor prevenir e tratar a (prevenir mejor y tratar la)
obesidade visceral.

= Especialidades médicas relacionadas,
] produccién bibliografica y referencias
profesionales de los autores.

Palabras chava: obesidade. gordura abdominal. tecido adiposc. fateres de risco. doencas cardiovasculares

Estimativas da Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
alertam para uma prevaléncia mundial de mais de um bil-
hao de adultos com excesso de peso, dos quais pelo (de
los cuales por lo) menos trezentos milhdes sao (millones

Introduccion

A obesidade é definida como o acamulo (fa acumu-
lacion) excessivo de gordura corporal frequentemente
associada ao comprometimento 3 satde (a/ compromiso
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de la salud), sendo considerada uma doenca (enferme-
dad) crénica nao (no) transmissivel resultante do (del)
desequilibrio crénico entre o consumo alimentar e o (v
el) gasto energético ' Representa um grave problema
de saude publica que atinge (flega a) proporcdes epida-
micas tanto em paises desenvueltos (desarrollados) como
naqueles em (en los en) desenvolvimento, com grande
impacto sobre o padrao (el patrén) de morbimortalidade
adulta +7

512

son) obesos.? Como conseqliéncia, a expectativa de vida
pode ser diminuida pelos devastadores efeitos relaciona-
dos a0 (al) acumulo de gordura corporal ” No entanto,
(Sin embargo, es) importante destacar que nem todos os
(ni todos los) individuos obesos e nem todos os tipos de
adiposidade conferem risco (presentan riesgo) cardiovas-
cular e metabolico equivalente #1°

Sabe-se que o tecido (Es sabido que el tejido) adiposo
nao representa apenas o maior (gl mas grande) reserva-
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torio de energia no organismo, mas também é um érgao
com (es un drgano con) multiplas funcdes e, dependen-
do dos locais nos quais ha (las localizaciones en que hay)
deposicdo de gordura, diferentes respostas biologicas
530 observadas.'"'? A obesidade abdominal constitui um
melhor preditor do risco coronarizano elevado comparado
a obesidade generalizada, destacando-se como um fator
(un factor) independente do risco cardiometabélico na
(en la) populacao geral 361314

Evidéncias apontam que a obesidade esta assodiada a
um processo inflamatorio subclinico, sendo o (v es el) te-
cido adiposo reconhecido, atualmente, como um érgao
dinamico, secretor, metabolicamente ativo, capaz de
expressar e secretar uma variedade de peptideos bioati-
vos, conhecidos como adipocitocinas, que agem (actan)
tanto in loco (acao autécrina ou paracrina) como sisterni-
camente (acdo endécrina), estando muitas dessas subs-
tancias envolvidas com (relacionadas con) fenémenos
inflamatérios.'™'7 As adipocinas, em sua grande maioria,
estdo relacionadas, direta ou (o) indiretamente, a proces-
so0s que contribuem na (colaboran en la) aterosclerose,
hipertensao arterial, dislipidemias, resisténcia insulinica
e diabetes tipo 2, ou seja (o sea), configuram o elo (gf
vinculo) entre adiposidade, sindrome metabolica e
doencas cardiovasculares 151520

O tecido adiposo abdominal inclui depdsitos de gor-
dura subcutanea e intra-abdominal, 2 qual, por sua vez,
e (la cual a su vez es) dividida em gordura visceral (ou
intraperitaonial) e retroperitonial 2'** Esses compartimen-
tos distintos predizem risco diferenciado, sendo o tecido
adiposo visceral (TAV) o componente que produz maior
efeito deletério (deletéreo) sobre os parametros metabo-
licos e hemodinamicos. 122425

Esta revisdo objetiva (apunta a) discutir a associacdo do
TAV com os (con los) fatores de risco cardiovascular e
metahdlico, a prevaléncia da obesidade visceral e as alte-
racdes do TAV durante a perda (la pérdida) de peso.

Tecido adiposo visceral: associagdo com fatores
de risco cardiovascular e metabdlicos

O TAV é definido pela gordura localizada em torno das
visceras e no (y ef) peritdnio, na borda dorsal do intestino
e na (y en la) superficie ventral do rim (del rifion),*® sen-
do metabolicamente mais ativo (mas activo) que outros
constituintes do tecido adiposo

A gordura subcutanea e visceral sdo os dois (son los
dos) maiores depdsitos de tecido adiposo do organis-
mo e diferem morfologica e funcionalmente. A princi-
pal diferenca entre elas é que a drenagem venosa do
tecido subcutaneo é realizada pela circulacao sistémica,
enguanto que o (mientras que el) TAV é irrigado pela
circulacdo portal.?27 Além disso, o (Ademas, el) TAV se-
creta maiores concentracdes de citocinas inflamatdrias,
seguido dos tecidos adiposo subcutaneo abdominal e
gluteo-femural 1522

A associacao do TAV com os tradicionais fatores de
risco cardiovascular, como aumento de colesterol total
e triglicérides, diminuicdo de HDL-colesterol, hiperten-
sdo arterial sistdmica, resisténcia a insulina e aumento de
marcadores do estado inflamatario, é explicada predomi-
nantemente pela liberacao de citocinas inflamatdrias e de
acidos graxos (grasos) livres (AGL) na circulacao hepatica,
o que expde o figado (que expone el higado) diretamente
ao acumulo (a Ja acumulacion) de gordura, estimula a
liberacao de apolipoproteina B (componente das princi-
pais fracdes lipoprotéicas consideradas aterogénicas), re-

(]
(%)

duz a sensibilidade 3 insulina e aumenta a concentracao
de glicose plasmatica #™2%2' Os AGL inibem a (Los AGL
inhiben la) secrecao de insulina pela célula pancreatica
e limitam a captacdo de glicose induzida pela insulina,
provavelmente através da diminuicdo dos mecanismos
de sinal e transducio (de sefalizacion y transduccion).
Nas situacdes de insulino-resisténcia ha limitacio da (hay
limitacion de [a) lipogénese, o que conduz ao (gue lleva
al) aumento dos AGL circulantes. Por outro lado em si-
tuacoes de aumento dos AGL (por aumento da ingestao
ou lipolise macica associada a obesidade) ocorre insulino-
resisténcia.'™*? Ademais, o TAV é altamente correlaciona-
do com a (relacionado con la) esteatose hepatica” Por-
tanto, individuos com TAV aumentado, independente do
indice de massa corporal (IMC), podem ter maior (pue-
den tener mayor) risco cardiovascular, diabetes mellitus
e mortalidade

A medida do TAV tem despertado interesse (ha des-
pertado un interés) crescente na saude pablica, sendo de
grande importancia clinica a capacidade de diagnostica-
lo #2 Diversos métodos tém sido utilizados para avaliacdo
da distribuicdo da gordura corporal e gquantificacéo da
adiposidade visceral. Dentre eles destacam-se os (Entre
los cuales se destacan los) métodos de imagem, a exem-
plo da tomografia computadorizada, considerada o pa-
dr&o ouro (e/ gold standard) da ressonancia nuclear mag-
nética e da ultra-sonografia, que conseguem diferenciar
a adiposidade subcutanea da visceral ** No entanto, apre-
sentam algumas limitacdes, como o alto custo (costo), a
pouca disponibilidade de aparelhos (equipamiento), além
da exposicao a radiacao no caso da tomografia, tornan-
do-os, portanto (haciéndolos asi), inviaveis para avaliacao
(evaluacion) em escala populacional, limitando a sua uti-
lizacdo como ferramenta de triagem (herramienta de de-
teccion) para a populacao em geral 33

As medidas antropométricas tém sido mais amplamen-
te utilizadas como proxy da avaliacdo do estado nutricio-
nal em nivel populacional e dos riscos associados 2 sua
inadequacao (a su inadecuacion), devido a facilidade de
aplicacdo, inocuidade, baixo (bajo) custo e menores res-
tricoes culturais, uma vez que utilizam medidas externas
das dimensées corporais.'2 No entanto, apesar de dife-
rentes indicadores antropométricos estarem disponiveis
para estimar a gordura abdominal, essas medidas quanti-
ficam a area abdominal total, e ndo a (v no a la) area do
TAV em particular, ndo sendo capazes de discriminar a
gordura abdominal subcutanea da visceral 2237

Por conseguinte, varios estudos®**! tém sido realizados
envolvendo (involucrando) diferentes populacdes com o
{con el) objetivo de desenvolver e validar equactes pre-
ditivas para avaliacio da obesidade visceral a partir de
variaveis simplificadas, a exemplo das (como las) variaveis
antropometricas.

Obesidade visceral: prevaléncia e fatores
associados

Poucos estudos estimaram a prevaléncia de obesidade
visceral em diferentes populacées, possivelmente devido
as (a fas) limitacoes dos (de los) métodos de imagem ca-
pazes de distinguir os diferentes compartimentos do te-
cido adiposo abdominal e da (y de la) impropriedade das
medidas antropométricas para representar a area do TAV
em particular. A literatura aponta que os (muestra que)
pacientes com doencas cardiovasculares sao os (son los)
que apresentam maior quantidade de TAV quando com-
parados a outros grupos
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Apresencadegorduravisceral em quantidade = 130cm?,
diagnosticada pela tomografia computadorizada, tem
sido fortemente associada a doencas cardiovasculares e
distarbios do metabolismo glico-lipidico, 454 sendo esse
o ponto (este es el punto) de corte tradicionalmente des-
crito para classificar a obesidade visceral Desta forma, in-
vestigacdes apontaram elevadas médias de TAV em dife-
rentes populacées. Doucet et al_, ¥ ao avaliar o (al evaluar
ef) TAV em homens e mulheres com média de idade de
aproximadamente 40 anos encontraram médias de 216 3
cm? e 148.5 cm?, respectivamente. Doyon et al.*® verifi-
caram uma média de 184.8 cm? de TAV em um grupo de
131 mulheres com excesso de peso na pos menopausa
(en la posmenopausia). Anjana et al #* ao comparar o TAV
entre individuos diabéticos e ndo dizbéticos de ambos os
sexos com média de idade de 45 anos, observaram médias
de 140 4 cm? e 119 5 cm?, respectivamente. Willis et al =°
estudando homens e mulheres sedentarios e com excesso
de peso, na faixa etaria (en la franja etaria) de 45 a 60
anos, identificaram médias de 194.31 cm? e 134.96 cm?,
respectivamente.

A magnitude da obesidade visceral descrita em alguns
estudos (en algunos estudios) esta apresentada no qua-
dro abaixo (en la siguiente tabla).

Tabela 1. Prevalencia de obesidade visceral encontrada em alguns
estudos

Piernas 230 mulheres, com idade média de
Sanchez etal. | 39 + 12 anos e IMC méedio de 29 + 28.7%
(2010) 5 kg/m*
3 348 participantes da pesquisa 44% no sexo
Pou et al. Framingham Heart Study Offspring feminino e
(2009) and Third Generation Cohorts, com 42% no sexo
média de idade de 52.2 + 9.9 anos massculino
Tadokoro et al. | Estudantes japoneses de ambos os fe?ﬁm;: s;%xg%
(2010) sex0s com idade entre 15 e 16 anos o
no masculino
Petribu etal. | Mulheres jovens com idade entre 25 30.6%
(2012) a 36 anos .

Alguns fatores tém sido (Algunos factores han sido) as-
sociados a um padrao de distribuicdo da concentracdo de
gordura visceral, como sexo, raca (raza), estado nutricio-
nal e idade. Tem sido sugerido que o TAV & maior nos (en
los) homens e a gordura subcutanea maior entre as mul-
heres.?2%75% No que diz respeito a raca (Con respecto al
color de Ia piel), alguns estudos encontraram uma maior
guantidade de gordura visceral em individuos brancos
quando comparados aos (blancos en comparacion con
los) negros.*%557 Quanto ao estado nutricional, acredita-
se que os (se sabe que los) depésitos de gordura abdomi-
nal subcutinea e visceral aumentam com a elevacio do
peso e o do (v del) IMC 22

Em relacdo a idade, com a progressao etaria ocorrem
mudancas na (se producen cambios en la) composicao
corporal de tal forma que a massa livre de gordura di-
minui e a massa gorda geralmente aumenta, sendo ar-
mazenada nos (¥ es almacenada en los) sitios anatémi-
cos intra-abdominal e intra-muscular, em vez da regido
subcutanea, como geralmente ocorre no (en el) adulto
jovemn ** Portanto, o TAV generosamente acumula-se

w
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com o (se incrementa con el) aumento da idade, sendo
esta uma importante variavel para o acamulo do (la acu-
mulacion de lo) mesmo 3250 Esse incremento do TAV pari
passu ao (acompariado por ef) aumento da idade ocorre
em ambos sexos, e é observado em individuos com peso
normal, com excesso de peso e em obesos. No entanto,
esse gumento @ muito mais (es mucho mas) acentuado
em homens do gque em (gue en) mulheres

Desde que o TAV foi descrito como o componente mais
importante do depésito de gordura e na (en /a) relacio
com as complicacdes de satde, tratamentos que poderiam
ter efeitos preferenciais em sua reducdo tém despertado
(en su reduccion ha despertado) interesse académico cien-
tifico e em termos (¥ con respecto a la) de saude publica ®

Perda de peso: beneficios na saude e efeitos
no tecido adiposo visceral

O tratamento da obesidade é complexo e multidiscipli-
nar,® uma vez que o seu modelo conceitual agrega mul-
tiplos e complexos determinantes. Essa multidisciplinari-
dade no modelo hipotético causal da obesidade impée a
adocao (exige la adopcicn) de um desenho de estratégias
de intervencdo com acdes (con acciones) conectadas a
prevencao, o tratamento e o controle dos seus efeitos de-
letérios a saude. A reducdo intencional do peso corporal e
da gordura abdominal sio descritas como estratégias que
possibilitam beneficios importantes & satude, sendo esses
beneficios experimentados ndo apenas por individuos
com graus mais (con grados mas) elevados de obesidade,
mas também pelos que se (pero también por los que se)
encontram na faixa de (en /a franja de) sobrepeso ™=

O consenso atual é (El consenso actual es) de que a
combinacdo de uma dieta hipocaldrica e exercicio ae-
rébico regular é o (es el) tratamento mais eficaz para o
controle do peso e da (y de la) adiposidade abdominal,
atenuando as complicacées da obesidade %5 Dietas hi-
pocaléricas podem reduzir em média 8% do peso cor-
poral em trés a seis meses, com diminuicdo do tecido
adiposo abdominal. No entanto, estudos de longo prazo
(a fargo plazo) indicam uma perda média inferior (4%),
demonstrando que o tempo pode ser um fator (ser un
factor) limitante para a adesao ao (al) planc dietético 52

Estudos demonstram que a reducdo modesta de peso
(5% a 10%), resulta na melhoria de diversos parametros
clinicos e inflamatorios, mesmo que o individuo ainda
permaneca com o (todavia permanezca con el) IMC supe-
rior a 30 kg/m? 1788388

Ainda que esse (Mientras ese) percentual de perda pon-
deral esteja (se fogre), muitas vezes, aquém do desejado
pelo (inferior al deseado por el) paciente, ja seria (ya sea)
capaz de modificar favoravelmente diversas condices
relacionadas a obesidade, como niveis pressoricos eleva-
dos, perfil lipidico alterado, maior resisténcia a insulina,
sintomas associados a doencas degenerativas articulares,
depressdo, apnéia do sono (apnea del suefo), além de
melhorar os escores (ademds de mejorar los puntajes) que
avaliam a (evalian la) qualidade de vida.53%¢

Na perda de peso involuntaria, que ocorre na doenca
crénica, lesao ou (fesion o) malignidade, ha muitas vezes
alteracées desproporcionais na composicao corporal, ori-
ginando uma perda excessiva de tecido magro e, as vezes
(v, a veces) preservacdo do tecido adiposo '° Contudo, o
(Sin embargo, el) objetivo de qualquer esquema de perda
de peso é a (es /a) reducao de massa gorda, em vez de
massa magra.*®

Apesar de bem consolidado os beneficios da perda
ponderal intencional na saude do individuo, ainda néo
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(todavia no) esta totalmente elucidado como a (adlarado
codmo la) perda de peso afeta os (afecta los) depodsitos de
gordura, sendo necessarios mais estudos gue avaliem e
guantifiquem essas alteracdes em diferentes populacées.

Algumas investigacdes que avaliaram esse impacto su-
gerem haver uma preferéncia pelz perda de TAV quando
comparado com o (cuando se lo compara con ef) tecido
subcutaneo,**5" mesmo que com uma reducdo modes-
ta de peso e independentemente da intervencio utilizada
para induzir a perda ponderal. Essa reducdo seletiva do
TAV seria atenuada com o incremento da perda de pe-
50_67

Engl et al” estudaram 15 pacientes do sexo femini-
no com obesidade grave e verificaram gue houve uma
reducao de 69% do TAV, enquanto o tecido adiposo
subcutaneo foi reduzido em (se redujo en) 32% apds o
tratamento cirdrgico, ou seja, a (o sea, la) diminuicdo do
TAV contribuiu com quase trés quartos da (con casi tres
cuartos de [a) reducao total do diametro abdominal.

Acredita-se que a gordura visceral é mais sensivel a re-
ducdo de peso porgue seus principais componentes, os
adipocitos omental e mesentérico sao mais metabolica-
mente ativos e sensiveis a lipdlise comparado ao tecido
adiposo subcutdneo.®® Logo, essa (Asi, esa) mobilizacio
substancial do TAV, mesmo com a (al igual que con la)
perda de peso discreta, seria a responsavel pelos bene-
ficios metabdlicos observados decorrentes da (causadas
por la) perda ponderal 72

Hallgreen e Hall®® usaram uma equacao alométrica, que
¢ tradicionalmente utilizada para descrever o crescimento
de uma (el crecimiento de una) parte do corpo em funcao
do seu (de su) tamanho total, para quantificar a relacéo
entre as mudancas na (los cambios en la) gordura visceral
e total durante a perda de peso intencional. Os autores
mostraram que essa relacao alométrica descreve com
preciséo os dados (los datos) publicados sobre alteracées
do TAV e massa gorda total durante a perda de peso e
que essa relacao ndo sofreria (no tendria) modificacdo em
funcdo do sexo ou do (o del) tipo de intervencao utili-
zada Esse modelo alométrico seria capaz, inclusive, de
prever a perda preferencial de TAV em relacdo ao tecido
(al tejido) adiposo subcutanec com a perda modesta de
peso.8970

Nao ha (No hay) evidéncias de que qualquer inter-
vencao utilizada para a perda de peso implique em uma
maior reducao seletiva do TAV comparada a outro mé-
todo. O que parece estar claro é que o balanco (es que
el equilibrio) energético negativo levaria & diminuicdo do
TAV em maior grau do que da (en mayor grado que en la)
massa de godura corporal total #27°

Smith e Zachweija™ revisaram 23 estudos que en-
volveram 599 participantes e demonstraram que varias
abordagens para a perda de peso, a exemplo da restricio
calorica, do exercicio fisico, do tratamento farmacolégico
ou da cirurgia bariatrica, provocaram, preferencialmen-
te, reducdo de gordura visceral, comparado a outros (@
otros) compartimentos adiposos, e os individuos perde-
ram mais gordura visceral quando apresentavam volumes
mais elevados de gordura corporal na linha (en la linea)
de base.

Estudos tém (Estudios han) indicado que individuos
gue participam de um programa de exercicios fisico es-
truturados podem perder quantidade significativa de
gordura abdominal e, em particular, o TAY, mesmo na
auséncia de perda de peso corporal 7> Adicionalmente,
a2 intensidade do exercicio pode ser um fator importante
que afeta a perda seletiva de gordura visceral, e o con-

(¥,
(9]

sumo de oxigénio maximo (VO,) durante as intervencdes
também tem sido associado a2 uma maior reducdo do
TAV,SS’]G

Em relacdo a restricio calérica como estratégia isola-
da (aislada) para perda de peso, tem sido reportado em
modelos animais que a diminuicdo de um terco da in-
gestdo (un tercio de la ingesta) energética proporcionou
a reducdo da gordura visceral sem que a massa magra
do corpo fosse (del cuerpo fuese) alterada.”” Acredita-se
que durante a restricdo caldrica, a mobilizacdo de lipidios
@ induzida e uma (es inducida y una) série de alteracdes
fisiolégicas acontece, com participacdo de varios genes
lipidicos nessas mudancas &

No que se refere a composicao dietética, poucos en-
saios clinicos e randomizados mediram diretamente as
mudancas no TAV em resposta a reducdo do peso por di-
ferentes tratamentos dietéticos,**7%" e continua a haver
(v todavia hay un) debate sobre qual dieta seria mais efi-
caz para diminuir a gordura visceral. Alguns estudos’#!
tém mostrado que dietas com maior teor (con mayor
tenor) de proteina e menor teor de carboidratos resul-
tariam em maior perda de gordura visceral que dietas de
restricdo caloricas convencionais, mas ainda ndo ha (pero
todavia no hay) base dentifica forte que sustente essa
evidéncia.

Souza et al *® avaliaram quatro planos (evaluaron cua-
tro planes) dietéticos que diferiam no teor de carboi-
dratos, proteinas e gorduras para determinar se a (si la)
composicdo de macronutrientes influenciaria a reducdo
de gordura corporal total, gordura abdominal visceral,
gordura hepatica e na preservacdo de massa magra e en-
contraram que os pacientes perderam mais gordura do
que massa magra apas o (después del) consumo de todas
as dietas e que nao houve (y que no hubo) influencia da
composicao de macronutrientes da dieta na reducao dos
compartimentos de gordura

Alguns grupos tém se (se han) empenhado em de-
monstrar as diferencas na composicdo corporal a partir
da restricdo calérica isolada e combinada ao (al) exercicio
fisico 57222 Foi realizado um estudo controlado rando-
mizado para testar o efeito de um (comprobar el efec-
to de un) déficit de energia de 25% isolado e associado
ao exercicio fisico, sendo observado que os dois grupos
tiverem desempenho semelhante na (en /a) reducdo de
gordura corporal total e visceral zo final de 6 meses. Am-
bos reduziram aproximadamente 24% de gordura total
(p=099) e 27% do TAV (p = 1.00), demonstrando que
o exercicio fisico ndo contribuiu com qualquer beneficio
adicional em termos de composicdo corporal e distri-
buicdo de gordura abdominal ®

Outra investigacdo com o objetivo de avaliar o efeito
independente ou (o) combinado do exercicio e da res-
tricio (y la restriccion) calorica também identificou que o
exercicio fisico nao teve nenhum (no tiene ningun) efeito
adicional na reducdo dos depésitos de TAV em compa-
racdo com os efeitos (con los efectos) provocados pela
dieta hipocaldrica isolada.®

No entanto, apesar de algumas evidéncias ndo de-
monstrarem o efeito adicional do exercicio na reducgo
do (en la reduccion del) TAV, & sabido que o (se sabe que
el) exercicio aumenta os nivels de catecolaminas, que tém
efeitos sobre a lipolise dos adipdcitos através dos (de los)
receptores beta-adrenérgicos (estimulacao) e dos recep-
tores alfa-adrenérgicos (inibicdo). Além disso, as cateco-
laminas tem acdo (tienen accién) lipolitica mais ativa no
TAV do que no (que en el) tecido subcutaneo, e isso (y
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esto) justificaria uma possivel perda preferencial de TAV
induzida pelo exercicio 54

e naraca branca. Observa-se que independentemente da
estratégia adotada para a perda de peso (restricao calo-
rica, exercicio fisico, tratamento farmacolégico ou cirar-
gico), ocorre uma reducao seletiva do TAV comparada
com o tecido subcutaneo, que pode ser observada mes-
mo com uma discreta perda ponderal e ainda que o (v
también que el) individuo permaneca com IMC elevado.
E necessario que mais estudos sejam realizados em dife-
rentes grupos populacionais a fim de descrever os fatores
que podem influenciar positivamente na reducao do TAV,
visando a (con vistas a la) definicao de estratégias para
melhor prevenir e tratar a (y tratar /a) obesidade visceral

Concluséo

A obesidade visceral € o (es el) mais grave fator de ris-
co cardiovascular e metabolico e apresenta uma elevada
prevaléncia, podendo ser encontrada mesmo em indivi-
duos com peso normal, o que ressalta a (lo que apun-
ta a la) necessidade de diagnostico e intervencao para
reduzir o alto risco atribuido (el alto riesqgo atribuido) a
esses pacientes. A concentracao do TAV aumenta com a
progressao da idade e € (y es) superior no sexo masculino
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Resumo

Objetivo: Verificar os fatores associados a concentracdo de tecido adiposo visceral (TAV) e
subcutaneo (TAS). Métodos: Estudo transversal envolvendo 109 individuos com excesso de
peso atendidos ambulatorialmente no Nordeste brasileiro. O TAV e TAS foram avaliados por
tomografia computadorizada. Foram investigadas co-varidveis demogréficas, clinicas, estilo
de vida e indice de massa corpérea (IMC). Resultados: A média de idade foi 50,3(+12,2)
anos. Os homens apresentaram maior concentracdo de gordura visceral quando comparados as
mulheres (p<0,001). Na analise multivariada, entre os homens, a presenca de hipertensdo
arterial (HA), maior IMC e menor consumo de alimentos protetores foram associados a maior
concentracédo de gordura visceral (R? ajustado: 46,4%), e HA, maior escolaridade (em anos de
estudo), maior IMC e menor consumo de Oleos e gorduras foram significativamente
associados a gordura subcutanea (R? ajustado: 88,6%). Para as mulheres, maior idade, HA,
maior IMC e consumo de &lcool foram associadas ao TAV (R? ajustado=17,6%), e maior
IMC, maior escolaridade, maior consumo de carnes gordas e processadas e menor consumo
carboidratos simples foram associados ao TAS (R? ajustado: 69,3%). Conclusdo: Mltiplos e
distintos fatores determinam o volume de gordura visceral e subcutdnea em homens e

mulheres.
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Palavras-chave: Gordura visceral, gordura subcuténea, indice de massa corporea, estilo de
vida, consumo alimentar.

Introducéo

A obesidade representa um grave problema de saude publica, atingindo propor¢des
epidémicas e com grande impacto sobre o padrdo de morbimortalidade adulta’?. O excesso de
gordura abdominal constitui um melhor preditor do risco coronariano elevado comparado a
obesidade generalizada, destacando-se como um fator independente do risco
cardiometabélico?.

O tecido adiposo abdominal inclui os depdsitos de gordura subcutanea e visceral que,
guando em excesso, conferem riscos diferenciados sobre as alteracBes metabodlicas e
hemodinamicas®. Essa natureza heterogénea dos compartimentos de tecido adiposo abdominal
reflete as diferencas relacionadas a aspectos anatémicos, morfologia dos adipécitos, funcéo
endécrina, atividade lipolitica, vascularizagéo e inervacdo®®.

Cerca de 80% de toda a gordura corporal estdo dispostas subcutaneamente, depositada,
principalmente, em regibes gluteo-femoral, costas e parede abdominal anterior. A gordura
visceral representa 10-20% do total de gordura em homens e 5-8% em mulheres*®.

Devido a sua posicdo anatdmica, a drenagem venosa do tecido adiposo visceral (TAV)
é realizada pela circulacdo portal diretamente para o figado, diferentemente do tecido adiposo
subcutaneo (TAS), cuja drenagem venosa ocorre através da circulacdo sistémica. A drenagem
portal do TAV fornece acesso direto de acidos graxos livres e adipocinas secretadas pelos
adipdcitos viscerais, sendo essa caracteristica 0 epicentro da maioria das hipdteses postuladas
para explicar a associacdo entre a gordura visceral e doencas cardiometabdlicas®®. As
adipocinas ativam mecanismos imuno-hepaticos para a producdo de mediadores
inflamatorios®, além do maior fluxo de &cidos graxos livres para o figado promover maior
resisténcia insulinica e aumento da producdo de triglicérides’.

A propensdo para acumular preferencialmente gordura visceral em condi¢bes de
excesso de ingestdo de energia é altamente variavel de um individuo para outro®. Embora
alguns aspectos venham sendo relacionados a uma maior concentragdo de TAV, a exemplo da
idade avancada™®, sexo masculino®®, raca branca’, estilo de vida inadequado (consumo
elevado de gordura saturada®, inatividade fisica®, tabagismo®, consumo de &lcool*) e
influéncia genética®, os seus determinantes ainda ndo foram suficientemente investigados,

permanecendo lacunas importantes na composicdo do perfil de individuos com maior risco de
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serem visceralmente obesos. Logo, 0 objetivo desse estudo foi verificar os fatores associados

a concentracdo de gordura visceral e subcutdnea em adultos brasileiros com excesso de peso.

Meétodos

Estudo transversal desenvolvido em ambulatério de Nutricdo de um hospital publico
universitario no Nordeste brasileiro, referéncia em cardiologia, envolvendo individuos com
excesso de peso, de ambos os sexos e idade >20 anos. Nesse ambulatorio, o publico de
atendimento é predominantemente composto por individuos portadores de doencas cronicas
ndo transmissiveis a exemplo da obesidade, hipertenséo arterial sistémica, diabetes mellitus,
sindrome metabdlica e dislipidemia.

O tamanho amostral foi calculado tomando-se como parametros de referéncia um
desvio padrdo (s) de 123,5 cm? para a 4rea de TAV, uma margem de erro de 6% (d= 23,8
cm?) e uma confiabilidade de 95% (z= 1,96). Utilizando-se a formula n= [(z? x s%) /d%], o
tamanho amostral minimo foi de 104 individuos. No sentido de corrigir eventuais perdas o
“n” amostral foi corrigido em 10% [100 /(100 — 90)], perfazendo um total de 116.

A amostra foi construida com base na adesdo voluntaria, sendo captados pacientes em
primeira consulta. Foram excluidos individuos com ascite, cirurgia abdominal recente,
gestantes e mulheres que tiveram filhos até 6 meses antes do rastreamento. Também foram
considerados inelegiveis os individuos portadores de limitagdes fisicas (amputagdo de algum
membro) que impossibilitassem a afericdo de medidas antropométricas. O excesso de peso foi
estabelecido com base no indice de massa corpérea (IMC) >25kg/m? para adultos? e
>27kg/m? para idosos™.

O TAV e TAS foram avaliados por Tomografia Computadorizada (TC), utilizando-se
tomografo Philips Brilliance CT-10 slice (VMI Industria e Comércio Ltda, Lagoa Santa, MG,
Brasil). O exame foi realizado em jejum de quatro horas com o paciente em decubito dorsal.
O corte tomografico foi obtido com pardmetros radiograficos de 140 kV e 45 mA, no nivel de
L4, tendo espessura de 10 mm. A érea de gordura abdominal total e a area de gordura visceral
foram delineadas manualmente com cursor livre contornando cada regido. Toda superficie da
pele foi excluida da &rea de marcacdo. A area do TAV foi determinada tomando como limites
as bordas internas dos musculos reto abdominal, obliquo interno e quadrado lombar,
excluindo-se o corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial, mesentérica e omental. A

area de gordura subcutanea foi calculada subtraindo-se o TAV da area total de gordura. Todas
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as areas de gordura foram descritas em cmz2. Para identificacdo do tecido adiposo, utilizaram-
se 0s valores de densidade de -50 e -250 unidades Hounsfield™***.

Dentre as potenciais variaveis de associacdo, foram considerados 0s aspectos
socioeconémicos e demograficos (idade, sexo, raga, escolaridade e nivel socioeconémico),
variaveis clinicas (diabetes mellitus e hipertensdo arterial sistémica) e comportamentais
(tabagismo, consumo de alcool, atividade fisica e consumo alimentar).

A raca foi autodefinida pelo entrevistado, considerando-se branco, pardo e preto®.
Para efeito de andlise, foram consideradas as respostas dicotomizadas raca branca e nédo
branca. A escolaridade foi determinada em anos completos de estudo. Na determinacdo do
nivel socioecondmico foram empregados os “Critérios de Classificacio Econdmica do
Brasil”, estabelecidos pela Associacdo Brasileira de Antropologia e Associacdo Brasileira de
Empresas de Pesquisa’’. Esse instrumento utiliza uma escala que atribui pontuagdo para a
posse de itens domésticos e para o grau de instrucdo do chefe da familia, classificando a
populagéo nas classes econdmicas Al, A2, B1, B2, C1, C2, D e E, em ordem decrescente,
respectivamente iniciada pelo de melhor poder aquisitivo. Apos a classificacdo, a classe
econémica foi dicotomizada em subclasses: classe econdmica alta (categorias A1, A2 e Bl) e
classe econémica baixa (categorias B2, C1, C2, D e E).

Para o tabagismo foram consideradas as categorias: fumante (o individuo que referiu o
habito de fumar), ndo fumante (o individuo que relatou nunca haver fumado) e ex-fumante (o
individuo que referiu o habito de fumar em algum momento da vida, mas que ndo o praticava
na ocasido da aplicacdo do questiondrio). Para efeito de analise, considerou-se a resposta
dicotomizada “fumante” e “ndo fumante”. Para a variavel consumo de élcool, foi avaliado o
consumo de bebidas alcodlicas nos 30 dias anteriores a aplicacdo do questionario, sendo
considerada a resposta dicotbmica sim ou nao.

Para determinacdo do nivel de atividade fisica foi utilizado o International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ), 2001, em sua versdo curta, que leva em consideracdo as
quatro dimensdes da atividade fisica: no lazer, atividades domesticas, atividades ocupacionais
e atividades relacionadas ao deslocamento. Um escore de atividade fisica em minutos por
semana foi construido, somando-se os minutos despendidos nas atividades realizadas e um
escore abaixo de 150 minutos por semana foi o0 ponto de corte utilizado para classificar os
individuos como insuficientemente ativos ou sedentarios.

O consumo alimentar foi avaliado através de um questionario de freqiiéncia alimentar

qualitativo (QFA) proposto por Furlan-Viebig e Pastor-Valero (2004)*°, sendo validado para o
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estudo das relacGes entre dieta e doencas crbnicas ndo transmissiveis, contendo 98 itens e
quatro categorias de freqiiéncia (diario, semanal, mensal ¢ “raro/nunca”). Os dados referentes
ao consumo foram obtidos por entrevistadores treinados.

A analise do QFA foi realizada com base na metodologia proposta por Forneés et al.
(2002)%°, na qual o computo geral da frequéncia do consumo é convertido em escores. A
referida proposta adota como referéncia o consumo diario equivalente a 30 dias do més
(consumo mensal), sendo atribuido um peso para cada categoria de frequéncia. Os pesos das
frequiéncias de consumo foram obtidos de acordo a seguinte equacdo: Peso = (1/30) x (a).
Onde a correspondeu ao nimero de vezes em que o alimento foi consumido no més. Dessa
forma, para cada alimento foi atribuido um escore de frequéncia de consumo. Em seguida, 0
escore de cada item foi agrupado em 6 conjuntos: o grupo 1 foi composto por alimentos
lacteos e derivados, o grupo 2 foi representado por carnes gordas e processadas (carnes com
gordura, frango com pele, visceras e embutidos); no grupo 3 foram incluidos os alimentos
fonte de fibras, considerados protetores para as doencas cardiovasculares e para o ganho
excessivo de peso (leguminosas, frutas, legumes e hortalicas); o grupo 4 foi constituido pelos
alimentos fontes em carboidratos simples (bolo, biscoito, pdo, aclcar e refrigerantes); o grupo
5 foi constituido por bebidas alcodlicas; e o grupo 6 foi representado por dleos e gorduras
(6leos, manteiga e margarina).

O protocolo desse estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo
seres humanos, constantes na resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude, e foi
submetido a avaliacdo do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de
Pernambuco (UPE), sendo aprovado sob o nimero de protocolo 271.400/2013. Os individuos
foram previamente informados dos objetivos da pesquisa, bem como dos métodos adotados e
mediante sua concordancia, assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido.

Os dados foram analisados no programa Statistical Package for Social Sciences — SPSS
versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). As varidveis continuas foram testadas quanto a
normalidade de distribuicdo pelo teste de Kolmogorov Smirnov e como apresentaram
distribuicdo normal foram descritas na forma de meédia e de desvio padrdo. Os escores de
consumo alimentar, por se tratarem de variaveis ordinais, foram descritas na forma de
mediana e intervalo interquartilico. Na descricdo das proporgdes, procedeu-se uma
aproximacéo da distribuicdo binomial a distribuicdo normal pelo intervalo de confianca de
95%. O teste t de Student para amostras independentes foi empregado para comparagao entre

médias de TAV e TAS em funcdo das varidveis independentes. As proporcGes foram
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comparadas pelo teste do Qui Quadrado de Pearson. O teste de correlagdo de Spearman foi
empregado para analise da correlagdo entre os escores de consumo alimentar e 0o TAV e TAS.

A regresséo linear maltipla stepwise foi utilizada para verificar a relacdo entre TAV e
TAS (variaveis resposta) e as variaveis independentes. Anélise de regressdo backward foi
adotada para a modelagem. Foram considerados os modelos em que as varidveis
apresentavam VIF (variance inflation factor) <3,0. Foi estabelecida significancia estatistica

guando p<0,05.

Resultados

Foram incluidos 116 individuos e depois de eliminadas as perdas por recusa e
inconsisténcia de informacgdes, 109 individuos constituiram a amostra final do estudo. A
média de idade foi 50,3(x£12,2) anos, com maior propor¢do de mulheres (74,3% ICgsy: 65,0-
82,2). N&o foi verificada diferenca estatistica no que diz respeito as variaveis idade, IMC, e
prevaléncia de DM e HAS entre os sexos (p>0,05). Os homens apresentaram maior valor
absoluto de TAV (p<0,001) quando comparados as mulheres.

O volume de TAV correspondeu a 43,2% da gordura abdominal no sexo masculino,
superior ao encontrado nas mulheres (32,7%; p<0,001), que parecem apresentar maior
predisposicdo para o acimulo de gordura subcuténea (p<0,001) (tabela 1).

Os homens apresentaram maior consumo de carnes gordas e processadas (p=0,038) e
alcool (p=0,012) em relacdo ao sexo feminino (tabela 2).

Na analise univariada, verificou-se para o sexo masculino maior concentracdo de TAV
nos hipertensos (p=0,008), diabéticos (p=0,038) e nos obesos (p=0,014). Em relagdo ao TAS,
maior concentracdo foi observada nos obesos (p=0,027) e nos fumantes (p<0,001). Nas
mulheres, foi identificada maior concentracdo de TAV nas portadoras de HAS (p=0,003) e
DM (p=0,022). O TAS apresentou maiores médias nas adultas (p=0,016), em mulheres de
raca branca (p=0,049) e nas obesas (p<0,001) (tabela 3).

N&o foi identificada correlacdo entre os fatores dietéticos e 0 TAV. O volume de TAS se
correlacionou positivamente com o consumo de alimentos protetores no sexo masculino
(tabela 4).

Na analise multivariada, a presenca de HAS, maior IMC e menor consumo de alimentos
protetores foram associados ao TAV no sexo masculino, cujo coeficiente de determinacéo
ajustado foi 46,4%. O coeficiente de determinagdo ajustado do modelo para o TAS foi bem

superior (88,6%), com HAS, maior tempo de estudo (em anos), maior IMC e 0 menor
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consumo de 6leos e gorduras significativamente associadas a gordura subcutanea. Em relacéo
as mulheres, maior idade, HAS, maior IMC e consumo de &lcool foram associadas ao TAV
(R? ajustado=17,6%), e maior IMC, maior tempo de estudo, maior consumo de carnes gordas
e processadas e menor consumo de carboidratos simples mantiveram associacdo com o TAS,

ap6s ajuste das variaveis de confuséo (R? ajustado=69,3%) (tabela 5).

Discussao

A maior concentracdo de gordura visceral observada no sexo masculino também foi
relatada por outros autores®®?. Kuk et al (2005)** demonstraram que para uma mesma
circunferéncia abdominal, os homens apresentavam maior volume de adiposidade visceral
guando comparados ao sexo feminino. Os homens e mulheres sdo muito diferentes em termos
de distribuicdo de gordura corporal e essas diferencas substanciais sdo praticamente
exclusivas para essa espécie. O dimorfismo sexual no padréo de distribuicdo de gordura em
humanos é regulado pelas diferencas hormonais. Embora ndo haja total compreensdo sobre o
papel que cada horménio desempenha na modulacdo da gordura corporal, algumas evidéncias
sugerem que os estrogénios tém influéncia significativa sobre a funcdo do tecido adiposo e
pode ser um determinante importante nas diferencas da composicdo e padronizacdo de
gordura corporal®.

Essa hipotese é reforcada por estudos que indicam que a reducdo dos niveis de
estrogénio ap6s a menopausa tem sido associada com o aumento da adiposidade total e
acimulo de gordura no compartimento visceral®***. Além disso, estudo com transexuais
demonstraram que homens-fémeas tratados com estrogénios apresentaram aumento
significativo na deposi¢do de gordura subcutéanea, sem influéncia no compartimento de
gordura visceral®?. Por outro lado, mulheres-machos transexuais tratadas com injecées de
testosterona intramuscular mostraram progressiva mudanca na distribuicdo de gordura,
passando de um padréo ginecéide para andrdide ao longo de trés anos*?°,

A maior tendéncia para acumular TAV no sexo masculino parece ser um fator
essencial para explicar o porqué de a obesidade ser muito mais perigosa em homens do que
em mulheres®.

Embora a idade avangada ndo tenha sido associada a maior concentracdo de gordura
visceral, tomando-se como base os resultados da nossa investigacdo, sabe-se que com a
progressao etaria ocorrem mudangas na composicdo corporal de tal forma que a massa livre

de gordura diminui e a massa gorda geralmente aumenta, sendo armazenada nos sitios
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anatomicos intra-abdominal e intra-muscular, em vez da regido subcutanea, como geralmente
ocorre no adulto jovem®’. Portanto, o TAV generosamente acumula-se com o aumento da
idade, sendo esta uma importante variavel preditora do seu acimulo®.

Um estudo demonstrou em mulheres ndo obesas um aumento anual de 2,36cm? de
TAV?, Esse aumento da adiposidade visceral pari passu com a progressio da idade
pressupde uma deterioracéo do perfil metabdlico e hemodinamico®.

Né&o foi observada diferenca significante na concentracdo de TAV em relacdo a raca
em ambos o0s sexos. Contudo, alguns estudos descreveram para um nivel similar de
adiposidade corporal maior volume de gordura visceral em caucasianos quando comparados
aos afro-americanos®®*®. Diferencas acentuadas na distribuicao regional do tecido adiposo em
funcdo da raca tém sido relatadas em todo o mundo. Para um determinado ganho de peso,
algumas populacGes teriam uma maior tendéncia a acumular TAS, enquanto outras
populacdes seriam mais propensas a acumular tecido adiposo na cavidade visceral®. Os
asiaticos, por exemplo, seriam mais propensos ao acimulo de gordura visceral, apesar de mais
baixo valor de adiposidade corporal em comparacdo com individuos de outras origens
étnicas>™*. Foi identificado, inclusive, para um mesmo IMC e circunferéncia abdominal,
maior risco de morbimortalidade relacionada a obesidade em asiaticos em comparacdo aos
caucasianos, e essa observacdo pode ser atribuida a maior predisposicdo ao acumulo de
TAV®,

Vérias hipoteses tém sido postuladas para explicar os mecanismos fisiol6gicos das
diferencas da distribuicdo de gordura relacionadas a etnicidade, sendo mais plausiveis as
propostas que atribuem essas diferentes caracteristicas raciais a programacdo genética e
epigenética®. Em geral, essa maior propensdo de algumas populacées para acumular TAV
pode contribuir com maiores indices de diabetes mellitus tipo 2 e doencas cardiovasculares®.
Deve-se destacar que a populacdo brasileira caracteriza-se por uma grande miscigenacdo
racial, sendo complexa sua definicdo. Além disso, a metodologia adotada na nossa
investigacdo foi a auto definicio pelo entrevistado™ e deve-se considerar a possibilidade de
erro de avaliacdo.

Muitos estudos tém mostrado a relagdo entre o excesso de peso e variaveis
socioecondmicas. No entanto, ndo foram encontrados resultados de analises que demonstrem
a influéncia dessas variaveis nos estoques de gordura visceral e subcutanea. Portanto, a
associacao direta entre a escolaridade e a concentracdo de TAS observada na nossa casuistica,

para ambos 0s sexos, na analise ajustada, € um dado que precisa de um acumulo maior de
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evidéncias para ser discutido, tendo em vista a complexidade analitica para explicar como
aspectos sociais podem influenciar questfes biologicas.

O compartimento classico destinado ao armazenamento do excesso de calorias é o
TAS, entretanto, quando a capacidade de estocagem lipidica é excedida, 0 armazenamento é
desviado para outros compartimentos fora do tecido subcutdneo, como o TAV, musculo
esquelético e figado, comprometendo suas vias metabolicas normais e promovendo situaces
desfavoraveis®.

Alguns autores tém sugerido que o TAS pode ter propriedades protetoras®® e que a
quantificacéo absoluta de qualquer depésito no reflete sua distribuicdo proporcional®. Por
exemplo, um elevado volume de TAV ou TAS pode refletir tanto uma alta massa de gordura
abdominal total, bem como a propensdo para armazenar gordura visceral ou subcutanea.
Dessa forma, para separar a quantidade absoluta de gordura da maior predisposicdo a
armazené-la visceralmente ou subcutaneamente, tem sido proposta a utilizacdo da razéo entre
TAV/TAS como uma métrica relativa da composicdo de gordura abdominal®®.

Sendo assim, maiores niveis de gordura subcutanea em individuos com mais alto nivel
de escolaridade podem subtender beneficios de que esses individuos acumulariam mais
gordura subcutanea do que visceral. No entanto, essa constatacdo € apenas uma inferéncia ja
que esta analise ndo foi realizada.

Niveis mais elevados de gordura visceral foram verificados em homens e mulheres
com hipertensdo arterial e alguns mecanismos sdo descritos para explicar essa relacdo. Além
das alteracbes dos componentes do sistema renina-angiotensina-aldosterona observadas na
obesidade e de mecanismos ligados a resisténcia a insulina, evidéncias indicam que a
deposicdo de gordura no seio renal pode causar alteragdes estruturais nos rins, levando
eventualmente, & perda de fungéo de néfrons>>".

A maior concentracdo de gordura visceral em diabéticos de ambos 0s sexos € um
resultado consistente com dados previamente publicados e que conectam o excesso de TAV a
distdrbios na homeostase de glicose e insulina plasmética®. Um estudo prospectivo
conduzido por Boyko et al (2000)*° verificou, em nipo-americanos, seguidos por 6-10 anos,
que 0 excesso de adiposidade visceral precedeu o desenvolvimento de DM tipo 2, mesmo
apos controle de varidveis de confusdo, como niveis basais de insulina e glicemia, adiposidade
total e historia familiar de diabetes. Outra investigacdo demonstrou que homens e mulheres
obesos, porém com baixos niveis de TAV, tinham tolerancia a glicose normal, semelhante aos

controles magros®.
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Essa associacdo entre o excesso de gordura visceral e deterioragdo no metabolismo da
glicose estaria relacionada a oferta direta para o figado de acidos graxos livres e adipocinas
inflamatdrias, secretados pelos adipdcitos viscerais®’. O efeito combinado dessas moléculas
metabolicamente ativas determina a sensibilidade a insulina e o impacto sobre a funcéo

endotelial®

. Os &cidos graxos livres inibem a secrecdo de insulina pela célula pancreética e
limitam a captacdo de glicose induzida pela insulina, provavelmente atraves da diminuicdo
dos mecanismos de sinal e transducao®’.

Maior concentracdo de adiposidade visceral e subcutanea em homens e mulheres com
obesidade é um achado esperado. Embora se saiba que o IMC néo reflete a distribuicdo de
gordura e ndo revela a composicao de gordura abdominal, os depositos de gordura abdominal
subcutanea e visceral aumentam com a elevacdo do peso e o do IMC*. Além disso, 0 IMC
associou-se ao TAV e TAS, mesmo ap0s controle de variaveis de confuséo.

Apesar de o IMC ser um preditor do percentual de gordura e ndo de sua distribuicéo,
alguns estudos investigaram se esse parametro teria associagdo com o TAV. Embora o
desempenho do IMC como variavel preditora do TAV tenha sido inferior quando comparado
aos marcadores de obesidade abdominal, foi verificada correlacdo entre esse parametro com o
volume de gordura visceral***.

Habitos comportamentais também tém sido relacionados ao acimulo de gordura
visceral®™. Um estudo observou menores médias de TAV e TAS em individuos que
praticavam maior n(imero de habitos de vida saudaveis™.

Apesar do consideravel volume de dados descritos na literatura que apontam que
individuos fumantes apresentam menor IMC comparados com ex-fumantes e ndo fumantes,
devido & agdo da nicotina no aumento da taxa metabdlica e supressdo do apetite*®, evidéncias
indicam que os fumantes apresentam maior volume de TAV***. Embora essa associagdo n&o
tenha sido verificada na nossa casuistica, 0s principios subjacentes que relacionam o
tabagismo a maior concentracdo de gordura visceral ndo estdo totalmente esclarecidos, mas é
possivel que o tabagismo afete a estocagem lipidica no compartimento visceral por reduzir a
biodisponibilidade de estrogénios enddgenos e aumentar a producdo de androgénios adrenais
em mulheres e homens, contribuindo para a maior adiposidade visceral®.

Uma investigacdo que avaliou a associagdo entre variaveis de estilo de vida com o
volume de TAV e TAS em 2.296 individuos, participantes do estudo de Framinghan,
identificou maiores niveis de TAV em homens e mulheres fumantes (218, 8+66cm? e

139,3+59cms3, respectivamente), quando comparados aos ndo fumantes (208,6+33cm? e
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125,0+£30cms3, respectivamente). O volume de gordura subcutanea, porém, foi mais elevado
nos individuos ex fumantes quando comparados aos fumantes atuais e aqueles que nunca
fumaram™.

A tendéncia ao acumulo de gordura visceral em mulheres que relataram maior
consumo de alcool (p=0,067) pode ser explicada pelo fato de a ingestdo habitual de bebidas
alcodlicas levar ao acimulo de gordura hepética, resultando em resisténcia a insulina e ganho
ponderal posterior®®. Alguns autores também reportaram associacdo entre o volume de
gordura visceral e o consumo de alcool em homens e mulheres***. E dificil quantificar os
efeitos da ingestdo de &lcool na concentracdo de gordura visceral e subcutanea, sobretudo pela
grande variacdo metodoldgica encontrada na literatura relativa a andlise da frequéncia e
guantidade consumida. Além disso, deve-se ressaltar que a selecdo metodoldgica para
avaliacdo do consumo de alcool na populagdo estudada (dicotomizada em “consome” e “nao
consome” e avaliada a partir do escore de freqiiéncia do consumo) ¢ possivelmente um fator
limitante para a analise, sobretudo porque estas defini¢cGes ndo refletem a quantidade de etanol
ingerida habitualmente.

Um estilo de vida sedentario, obviamente, confere ao individuo maior suscetibilidade
a estar em desequilibrio energético positivo. No entanto, ainda ndo estd totalmente
estabelecido se a falta de atividade fisica aumenta a suscetibilidade a deposicdo seletiva de
gordura no compartimento visceral®. Nosso estudo ndo verificou diferenca nas médias de
TAV e TAS quando comparados individuos sedentarios e suficientemente ativos. Algumas
evidéncias, porém, sugerem que a préatica de atividade fisica poderia induzir a uma reducao
substancial da adiposidade visceral, mesmo na auséncia de perda de peso ou concomitante a
perda ponderal®’. Estudos prospectivos que avaliem os efeitos do sedentarismo nos
compartimentos dos tecidos adiposos abdominal sdo necessarios para maior esclarecimento
sobre essa possivel associacao.

A nossa investigacdo revelou associacdo inversa entre o consumo de alimentos
protetores e a concentragdo de gordura visceral em homens. Dessa forma, 0 maior consumo
de alimentos fonte de fibras parece proteger contra o acumulo da fracdo mais deletéria de
gordura abdominal. Romaguerra et al (2010)*° demonstraram que o indice glicémico da dieta
se correlacionou diretamente com a adiposidade visceral, sugerindo que 0 maior consumo de
fibra (alimentos de baixo indice glicémico) estimula uma maior saciedade, conduzindo a uma

menor ingestdo de energia. Além disso, € possivel que a resposta glicidica e insulinica pos
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prandial afete o particionamento de nutrientes, aumentando a suscetibilidade ao acimulo de
gordura visceral em comparagdo com a gordura subcuténea.

Tem sido postulado que alguns aspectos da dieta podem influenciar a distribuicdo de
gordura corporal®. Contudo, a maioria dos estudos prévios basearam-se nas medicdes de
circunferencia abdominal. Poucos estudos exploraram o papel dos fatores dietéticos como
preditores da adiposidade visceral e subcutanea.

O maior consumo de carnes gordas e processadas (alimentos ricos em gordura
saturada) se associou a gordura subcutanea em mulheres, sendo esse um resultado que nédo
corrobora com outros dados previamente publicados. Evidéncias a partir de estudo
experimental em ratos indicaram que a maior ingestdo de gordura saturada pode predispor ao
actmulo preferencial de gordura visceral quando comparada com outros tipos de gordura®.
No entanto, estudos sobre a distribuicdo de gordura em animais sdo dificeis de serem
extrapolados para os seres humanos, nos quais o dismorfismo sexual na distribuicdo de
gordura corporal é muito mais pronunciado®.

Outra investigacdo identificou que uma alimentacdo consistente com orientacdes
dietéticas saudaveis foram relacionadas a menores volumes de TAV e TAS™. De qualquer
forma, a maioria dos estudos que verificou a relagdo entre aspectos dietéticos e concentracdo
de gordura visceral e subcutanea tem delineamento transversal e, portanto, limitado nas
analises de relagdes de causa e efeito.

Ademais, pdde-se observar a partir dos resultados obtidos na nossa investigacdo, que
diferentes fatores foram incluidos no modelo multiplo explicativo da concentracdo de TAV e
TAS em homens e mulheres, sendo possivel sugerir que 0s estoques de adiposidade
abdominal sdo modulados por fatores distintos entre os sexos. Além disso, o baixo coeficiente
de regressdo dos modelos multiplos para explicar o volume de gordura visceral, sobretudo
entre as mulheres, pode indicar que outras variaveis nao estudadas possam estar envolvidas na
determinacdo dos estoques de gordura visceral. Diferente do modelo mdltiplo para 0 TAS, em
que foram observados elevados coeficientes de regressao ajustados.

O desenho transversal adotado no nosso estudo constitui uma limitacdo na analise das
relacOes causais entre as varidveis de exposi¢do (notadamente as variaveis comportamentais,
como o nivel de atividade fisica, consumo de alcool, fumo e os habitos alimentares) e o
desfecho (adiposidade visceral e subcutanea), podendo ocasionar possiveis causalidades
reversas entre as associagdes. Outro aspecto limitante foi o pequeno numero de individuos

avaliados e a distribuicdo heterogénea da amostra entre os sexos. No entanto, € importante
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considerar que a utilizagdo dos métodos de imagem para avaliacdo da composicao corporal é
restrita na avaliacdo de grandes grupos pelo alto custo que imprime sua utilizacéo.

Outra limitacdo metodoldgica desse estudo refere-se ao fato de ndo terem sido
avaliados aspectos genéticos, preditores importantes da composicéo e distribuicdo de gordura
corporal. Alguns estudos ja descreveram que variantes genéticas podem estar relacionadas ao
actmulo preferencial de gordura visceral*®*° e a auséncia dessa variavel no modelo pode ter
reduzido sua capacidade explicativa na determinacao do volume de TAV.

Além disso, a analise do consumo alimentar foi realizada mediante uso do QFA, que
reflete os aspectos qualitativos da dieta, sem considerar as quantidades consumidas. Logo, é
salutar, que estudos que quantifiquem niveis de ingestdo sejam desenvolvidos a fim de
esclarecer o papel dos nutrientes na modulacédo dos estoques de gordura abdominal.

Direcionado a descricdo e analise dos determinantes dos depositos de gordura
abdominal, esse estudo delineia uma importante caracterizacdo do problema da adiposidade
central e alguns fatores de riscos, oferecendo, assim, subsidios para aprofundar novas
contribuicdes a pesquisa nesse dominio de investigacdo. Algumas conclusGes estdo bem
caracterizadas: o risco aumentado da maior concentracdo de gordura visceral em individuos
do sexo masculino, diabéticos, hipertensos e com maior IMC. Outros fatores, distintos entre
0s sexos, também podem influenciar os estoques de gordura visceral: 0 menor consumo de
fibras entre os homens, e a idade avancada e o consumo de alcool entre as mulheres. Da
mesma forma, multiplos fatores determinam o volume de gordura subcutanea: HAS, IMC,
anos de estudo e fatores dietéticos.

Ainda é necessario acumular um ndmero maior de evidéncias, em diferentes
populacdes, para se delinear o perfil de individuos com maior risco de serem visceralmente
obesos. Estudos prospectivos seriam Uteis para descrever com maior precisdo como as
caracteristicas demogréaficas, sociais e comportamentais poderiam afetar os estoques de

gordura intraabdominal.
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Tabelas

Tabela 1 — Caracteristicas da amostra, estratificada por sexo (n=109).

88

Variavel Sexo masculino Sexo Feminino p-valor*
(n=28) (n=81)
Idade, anos (média/DP) 49,9 (x13,7) 50,5 (+11,8) 0,817*
Hipertensdo Arterial (%, 1Cos0) 67,9 (47,6-84,1) 59,3 (47,8-70,0) 0,420°
Diabetes Mellitus (%, 1Cgsq) 25,0 (10,7-44,9) 21,0 (12,7-31,5) 0,659°
IMC, kg/m2 (média/ DP) 33,1 (4,9) 33,5 (%5,3) 0,715*
TAV (cm?) 378,9 (£118,7) 258,6 (+75,4) <0,001*
TAS (cm?) 506,3 (+162,2) 540,9 (x145,6) 0,294*
%TAV (média/DP) 43,2 (£10,3) 32,7 (8,3) <0,001*
%TAS (média/DP) 57,1 (x10,2) 66,9 (£8,5) <0,001*

*Teste t de Student para dados ndo pareados; “Teste do Qui Quadrado. DP: Desvio Padréo;
ICos0: Intervalo de Confianca de 95%; IMC: indice de Massa Corporea; TAV: Tecido
Adiposo Visceral; TAS: Tecido Adiposo Subcutaneo. %TAV: Proporgdo de gordura visceral
em relacdo a concentracdo de gordura abdominal total. %TAS: Proporcdo de gordura

subcutanea em relacdo a concentracdo de gordura abdominal total.
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Tabela 2 — Anélise comparativa dos escores de consumo alimentar e de alcool em adultos

com excesso de peso, segundo 0 sexo.

Grupo Alimentar

Sexo masculino
(n=28)

Sexo Feminino
(n=81)

p-valor*

Leite e derivados

Carnes gordas e processadas
Alimentos protetores
Carboidratos simples
Alcool

Gorduras e frituras

1,17 (0,80-2,30)
1,03 (0,37-1,87)
2,73 (1,60-3,90)
5,70 (3,69-7,10)
0,00 (0,00-0,20)
2,00 (0,93-3,00)

1,27 (0,80-2,73)
0,67 (0,23-1,20)
2,90 (1,96-3,93)
4,67 (3,57-7,47)
0,00 (0,00-0,03)
2,00 (1,00-3,00)

0,361
0,038
0,781
0,658
0,012
0,482

* Teste U de Mann Whitney.

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




90

Tabela 3 — Fatores associados a concentracdo de tecido adiposo visceral (TAV) e tecido
adiposo subcutaneo (TAS) em individuos com excesso de peso, estratificado segundo 0 sexo.

Variavel Sexo Masculino (n=28) Sexo Feminino (n=81)
n TAV TAS n TAV TAS

Faixa etaria

Adulto 21  361,2(+109,7) 528,0 (+173,0) | 62  251,5(+77,7) 557,7 (+155,4)
Idoso 7 432,2(x137,3) 441,2 (¥109,7) | 19 281,8(x63,7)  486,4 (¥91,1)
p-valor* 0,175 0,227 0,125 0,016
Raca

Branca 11  383,7(x122,7) 467,8(x147,8) | 31  256,2(+60,3)  581,4(+146,5)
Né&o branca 17  374,8(x120,0) 531,1(x170,5) 47 260,1(x83,9)  515,9(x140,7)
p-valor* 0,868 0,322 0,824 0,049
Escolaridade

<9 anos 7 402,9(x125,2) 505,1(x156,5) 25  270,4 (¥80,4) 505,0(x156,3)
>9 anos 21 371,0(x118,5) 506,6(x167,8) 56 253,3(x73,1)  557,0(x139,0)
p-valor* 0,548 0,983 0,349 0,139
Classe Social®
Alta 6  412,3(x100,3) 532,7(x121,6) 9 233,0(x56,1)  514,7(x113,1)
Baixa 22 369,8(x123,7) 499,0(£173,3) 71 262,7(x77,3)  545,6(x150,1)
p-valor* 0,448 0,660 0,269 0,554
HAS

Né&o 9 295,7(x76,1)  563,3(x199,1) 33 229,1(x65,2)  560,7(x153,9)
Sim 19 418,4(x116,0) 479,2(x139,4) 48 278,8(x75,8)  527,4(x139,6)
p-valor* 0,008 0,206 0,003 0,315
DM

N&o 21 352,4(+98,3) 521,1(x177,2) | 64  248,8(+68,2)  531,9(+145,4)
Sim 7  458,6(x145,9) 461,9(£103,2) 17 295,5(x90,9)  575,0(x145,5)
p-valor* 0,038 0,413 0,022 0,281
IMC

Sobrepeso 7 278,9(x52,9) 390,5(%56,6) 23 232,6(53,8) 420,1(£79,2)
Obesidade 21  411,0(x118,2)  550,0(161,8) 58 269,0(£80,8) 591,1(134,7)
p-valor* 0,014 0,027 0,054 <0,001
Tabagismo

Fumante 5  450,9(+17,7)  769,1(x180,4) | 7 = 276,2(x70,1)  521,4(+118,2)
Né&o fumante 23 380,8(x122,0) 460,3(£121,9) 74 254,4(x72,7)  543,4(x149,4)
p-valor* 0,339 <0,001 0,519 0,748
Consumo  de
Alcool

Né&o 13 386,3(x110,2) 508,1(x103,9) 60 262,7(x71,7)  537,5(x144,8)
Sim 15 366,8(x131,9) 488,2(+200,8) 21 234,2(x71,5)  556,5(x157,4)
p-valor* 0,681 0,747 0,136 0,626
Atividade fisica

<150 min/sem 20 374,6(x104,4) 527,3(x108,9) 46 269,9(x70,2)  543,9(x135,3)
>150 min/sem 8  4155(x149,9)  443,3(x92,5) 35 243,8(x80,3)  537,0(x160,1)
p-valor* 0,432 0,255 0,124 0,834

*teste t de Student para medidas independentes. Adulto: <60 anos; Idoso: >60 anos. HAS: Hipertensao
Arterial Sisttmica. DM: Diabetes Mellitus. IMC: indice de Massa Corpérea. Sobrepeso:
IMC<25kg/m? para adulto e <27kg/m? para idoso. Obesidade: IMC>30kg/m2. °Classe social definida
segundo os critérios de Classificagdo Econdmica do Brasil; Classe Alta: categorias Al, A2 e B1,;
Classe Baixa: categorias B2, C1,C2,D e E.
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Tabela 4 — Correlacdo de Spearman entre 0s escores de consumo alimentar e de alcool com o

tecido adiposo visceral (TAV) e Tecido Adiposo Subcutaneo (TAS) em individuos com

excesso de peso, segundo 0 sexo.

Grupo Alimentar

Sexo Masculino (n=28)

TAV TAS
r p-valor r p-valor
Leite e derivados -0,084 0,677 0,138 0,491
Carnes gordas e processadas 0,275 0,164 0,106 0,599
Alimentos protetores 0,002 0,994 0,383 0,049
Carboidratos simples 0,095 0,639 0,028 0,889
Alcool -0,082 0,683 -0,125 0,534
Gorduras e frituras 0,103 0,608 0,074 0,715
Grupo Alimentar Sexo Feminino (n=81)
TAV TAS
r p-valor r p-valor
Leite e derivados 0,016 0,887 0,130 0,254
Carnes gordas e processadas -0,039 0,731 0,097 0,394
Alimentos protetores 0,113 0,326 0,106 0,353
Carboidratos simples -0,056 0,625 -0,154 0,175
Alcool -0,211 0,062 0,074 0,517
Gorduras e frituras 0,138 0,226 0,912 0,090
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Tabela 5 — Regresséo linear maltipla dos fatores associados a concentracdo de tecido adiposo
visceral (TAV) e tecido adiposo subcutédneo (TAS) em individuos com excesso de peso,
estratificada segundo o sexo.

Sexo Masculino (n=28)

Tecido Adiposo Visceral

Variavel Coeficiente Erro t p-valor VIF R2 R®
Padrao Ajustado
Constante -57,5 117,3 -0,4 0,629 53,6 46,6
HAS 151,7 38,5 3,9 0,001 1,2
IMC (kg/m2) 12,7 3,7 3,5 0,002 1,2
Alimentos -30,6 14,7 -2,1 0,050 1,4
protetores*
Tecido Adiposo Subcutaneo
Variavel Coeficiente Erro t p-valor VIF R2 R®
Padrao Ajustado
Constante -488,1 89,7 -5,4  <0,001 90,6 88,6
IMC 29,2 2,2 129 <0,001 11
HAS -67,8 23,7 -2,9 0,010 1,1
Anos de estudo 11,1 3,2 3,5 0,002 1,1
Oleos e -21,4 10,5 -2,0 0,055 1,1
gorduras
Sexo Feminino (n=81)
Tecido Adiposo Visceral
Variavel Coeficiente Erro t p-valor VIF R2 R®
Padrao Ajustado
Constante 60,8 63,1 1,8 0,076 22,1 17,6
Idade 1,4 0,8 19 0,062 1,0
HAS 32,0 17,5 1,8 0,072 1,3
IMC 3,3 1,5 2,2 0,028 1,0
Alcool* -57,9 31,1 -1,9 0,067 1,0
Tecido Adiposo Subcutaneo
Variavel Coeficiente Erro t p-valor VIF R2 R?
Padrao Ajustado
Constante -245,0 68,5 -3,6 0,001 71,0 69,3
IMC 21,6 1,8 119 <0,001 1,0
Anos de estudo 6,7 2,3 2,9 0,006 1,0
Carnes gordas 36,1 17,7 2,0 0,045 1,2
e processada*
Carboidratos -5,9 3,5 -1,7 0,096 1,2

simples*

* Escore de consumo, segundo proposta de Fornes et al. IMC: Indice de Massa Corporal;
HAS: Hipertenséo Arterial Sistémica; DM: Diabetes Mellitus; VIF: Variance Inflation Factor.
Para a regressdo entraram nos modelos variaveis continuas (idade, IMC, escolaridade em anos
de estudo, minutos de atividade fisica por semana, escore de consumo alimentar (carboidratos
simples, carnes gordas e processadas, leites e derivados, Oleos e gorduras, alimentos
protetores e alcool) e variaveis dummy (HAS, DM, raca, classe social e tabagismo).
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Resumo

Introducdo/Objetivos: Apesar do uso generalizado da circunferéncia abdominal (CA) como
marcador de risco, ainda ndo ha consenso sobre o sitio anatbmico de medi¢do que melhor
prediz o risco cardiometabolico e o tecido adiposo visceral (TAV). Esse estudo foi
desenvolvido com o objetivo de estimar o grau de variabilidade da CA quando obtida em
diferentes sitios anatdbmicos e comparar a performance dos locais de medi¢do como preditores
de gordura visceral, subcutanea e anormalidades cardiometabolicas.

Métodos: Estudo transversal envolvendo 109 individuos com excesso de peso e idade média
de 50,3(x12,2)anos, nos quais foram avaliados seis sitios de medi¢do da CA (menor cintura,
imediatamente abaixo do marco d6sseo da ultima costela, no ponto médio entre a ultima
costela e a crista iliaca, 2cm acima da cicatriz umbilical, imediatamente acima do marco 6sseo
da crista iliaca, no nivel da cicatriz umbilical), gordura visceral e subcutanea (quantificadas
por tomografia computadorizada) e parametros cardiometabélicos.

Resultados: Houve diferenca significativa nos valores de CA apenas entre as mulheres
(p<0,001). As diferencas entre as medidas variaram de 0,2(£2,7)cm a 6,9(£6,7)cm para
homens, e 0,1(£3,7)cm a 10,1(x4,3)cm para mulheres. A cintura minima apresentou
correlagdo substancial com o TAV (r=0,70) e com um maior numero de parametros
cardiometabdlicos entre 0os homens. Entre as mulheres, a medida da CA apresentou correlacdo

elevada com a gordura subcutdnea e moderada com o TAV, ndo sendo encontrada
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superioridade de um protocolo de medicdo em relacdo aos outros quando avaliada a
correlagdo com o TAV e com pardmetros cardiometabdlicos.

Conclusao: Maior variabilidade entre os sitios de medicdo foi observada entre as mulheres.
Entre os homens, a cintura minima apresentou melhor desempenho como preditor do TAV e
de alteragBes cardiometabdlicas. Nas mulheres, a CA foi um indicador mais preciso de

gordura subcuténea do que visceral.

Descritores: Obesidade abdominal, circunferéncia abdominal, tecido adiposo visceral, tecido

adiposo subcuténeo.

Introducéo

A medida da circunferéncia abdominal (CA) tem sido recomendada em diretrizes
clinicas e pelas principais autoridades em salde e sociedades como preditor do risco
cardiometabdlico associado a adiposidade central, tanto na prética clinica como em estudos
epidemioldgicos'®. Apesar do uso generalizado desse parametro antropométrico, ainda ndo ha
consenso sobre o protocolo de avaliacdo e padronizacdo da medida devido a auséncia de
evidéncias consistentes que justifiguem a superioridade de um sitio de medicdo em relacéo a
outros, o0 que resulta em uma ampla variedade de técnicas citadas na literatura.

Uma revisdo sisteméatica de 120 estudos apontou oito protocolos diferentes para
medicdo da CA’, alguns endossados por 6rgdos internacionais e outros protocolos
experimentais adotados em menor propor¢do nas publicacdes sobre o tema. A Organizacao
Mundial de Satde® e a Federaco Internacional de Diabetes* recomendam a medida no ponto
médio entre a crista iliaca e a Ultima costela. O National Institutes of Health®, por sua vez,
estabelece a borda superior da crista iliaca como local anatbmico de medicao da CA. Outros
sitios anatbmicos, como a cintura minima e a cicatriz umbilical também sdo comumente
adotados’*°.

Embora esses sitios de medicdo apresentem estreita correlagdo, diferencas
significativas entre as medidas de CA obtidas em diferentes locais tém sido reportadas™™*.
Estudos prévios comparando os diferentes protocolos mostraram uma profunda influéncia do
local de medicdo nos valores absolutos de CAM™'*°. Essas diferencas, mesmo que sutis,
podem afetar potencialmente a utilidade da medida da CA para avaliagdo do risco
cardiometabdlico, particularmente, quando a estratificacdo desse risco depende de limiares

dicotdmicos, podendo repercutir na tomada de decisdo clinica’®. Além disso, pouca atencdo
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tem sido dada & metodologia de determinacdo da CA ao comparar dados de diferentes
estudos™®*,

Esse estudo teve como objetivo estimar o grau de variabilidade da CA quando obtida
em diferentes sitios anatdbmicos e comparar a performance dos locais de medicdo como

preditores de gordura visceral, subcutanea e anormalidades cardiometabdlicas.

Meétodos

Estudo transversal desenvolvido em ambulatorio de Nutricdo de um hospital publico
universitario, referéncia em cardiologia, no Nordeste brasileiro, envolvendo individuos com
excesso de peso, de ambos os sexos ¢ idade >20 anos. Neste ambulatério, o publico de
atendimento é predominantemente composto por individuos portadores de doencas cronicas
ndo transmissiveis: obesidade, hipertensdo arterial, diabetes mellitus, sindrome metabdlica e
dislipidemia.

O excesso de peso foi estabelecido com base no indice de massa corpérea (IMC)
>25kg/m? para adultos® e >27kg/m? para idosos’.

A amostra foi construida com base na adesdo voluntaria, sendo captados pacientes em
primeira consulta. Foram excluidos os individuos com hepato e/ou esplenomegalia, ascite,
cirurgia abdominal recente, gestantes e mulheres que tiveram filhos até 6 meses antes do
rastreamento para o estudo, caracteristicas que podem influenciar na medida de gordura intra-
abdominal e/ou nas medidas antropométricas.

Considerando-se um erro a de 5%, um erro B de 20%, uma correlagdo média estimada
entre as medidas de CA e alteracGes metabdlicas de 0,4 (p) e uma variabilidade de 0,1 (d?), foi
obtido um tamanho amostral minimo de 108 individuos. Para corrigir eventuais perdas, esse
namero foi aumentado em 5% [100/(100-5)], totalizando um n amostral de 114.

Os tecidos adiposos visceral (TAV) e subcutaneo (TAS) foram avaliados por
Tomografia Computadorizada (TC), utilizando-se tomdgrafo Philips Brilliance CT-10 slice
(VMI Industria e Comércio Ltda, Lagoa Santa, MG, Brasil). O exame foi realizado em jejum
de quatro horas com o paciente em decubito dorsal. O corte tomografico foi obtido com
parametros radiograficos de 140 kV e 45 mA, no nivel de L4, tendo espessura de 10 mm. A
area total de gordura abdominal e a area de gordura visceral foram delineadas manualmente
com cursor livre contornando cada regido. Toda superficie da pele foi excluida da area de
marcacdo. A area do tecido adiposo visceral (TAV) foi determinada tomando-se como limites

as bordas internas dos musculos reto abdominal, obliquo interno e quadrado lombar,
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excluindo-se o corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial, mesentérica e omental. A
area de gordura subcuténea foi calculada subtraindo-se 0 TAV da &rea total de gordura. Todas
as areas de gordura foram descritas em cm2. Para identificacdo do tecido adiposo, utilizaram-
se 0s valores de densidade de -50 e -250 unidades Hounsfield"® .

A CA foi obtida com fita métrica inelastica, com precisdo de 0,1 cm, diretamente
sobre a pele, em seis regibes anatbmicas: 1) na menor cintura (regido mais estreita entre o
térax e o quadril) (CA1)'% 2) imediatamente abaixo do marco 6sseo da UGltima costela
(CA2)" ! 3) no ponto médio entre a tltima costela e a crista iliaca (CA3)*®; 4) 2cm acima da
cicatriz umbilical (CA4)?; 5) imediatamente acima do marco 6sseo da crista iliaca (CA5)®; no
nivel da cicatriz umbilical (CA6)"%.

Os marcos 0sseos da Ultima costela e da crista iliaca foram localizados e palpados pelo
examinador ao nivel da linha axilar média. A fita de medicdo foi colocada em um plano
horizontal em torno do abdémen nos locais acima descritos e especial atencdo foi dada para
garantir que a fita estivesse paralela ao chdo e perpendicular ao eixo longitudinal do corpo. A
medicdo foi realizada no final da expiracdo normal com a fita inelastica adjacente a pele, sem
comprimi-la, mantendo-se o participante em pé, ereto, pernas paralelas e bracos pendentes nas
laterais. Para cada ponto antropométrico avaliado, uma dupla medi¢do foi obtida por um

examinador treinado*??®

. Quando a diferenca de medigéo entre as medidas foi maior que 0,1
cm, uma terceira medida foi realizada. A medida final considerada foi a média entre os dois
valores mais proximos.

Foram avaliados 0s seguintes pardmetros cardiometabolicos: glicemia de jejum,
hemoglobina glicada (HbA1C), perfil lipidico (triglicérides (TG), colesterol total (CT) e
fracdes, colesterol ndo-HDL e relacdo TG/HDL-c), proteina C-reativa (PCR) e acido Urico. As
amostras foram coletadas considerando-se um jejum de 9 a 12 horas, considerando-se um
protocolo de preparo®®. A glicemia, perfil lipidico e 4cido Grico foram analisados pelo método
enzimatico, e a HbAlc e PCR por turbidimetria. As anélises bioquimicas foram realizadas
utilizando-se um analisador Cobas Integra 400® (Roche Diagnostics) no Laboratdrio de
Anadlises Clinicas do servico.

A fracdo colesterol ndo-HDL, calculado pela subtragdo do HDL-C do CT (Colesterol
ndo-HDL=CT - HDL-c), foi adotada como estimativa do numero total de particulas
aterogénicas no plasma (VLDL+IDL+LDL)?. A razdo TG/HDL-c foi utilizada como indice

de aterogenicidade por refletir o tamanho de particulas de LDL-c*.
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O protocolo do estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo seres
humanos, constantes na resolucéo 466/12 do Conselho Nacional de Salde, e foi submetido a
avaliacdo do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de Pernambuco
(UPE), sendo aprovado sob o numero de protocolo 271.400/2013. Todos os individuos
assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido.

Os dados foram analisados no programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS),
versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). As variaveis continuas foram testadas quanto a
normalidade de distribuicdo pelo teste Kolmogorov Smirnov, sendo descritas na forma de
média e desvio padrdo ou mediana e intervalo interquartilico, conforme padrdo de
distribuicdo. A PCR foi a Unica variavel que apresentou distribuicdo ndo normal.

O teste t de Student para amostras independentes foi empregado para comparagdo de
médias de CA entre os sexos. O teste ANOVA one way foi adotado para comparacgéo dos seis
sitios de medicdo de CA, sendo utilizado o teste de Bonferroni a posteriori. As proporcées
foram comparadas pelo teste do Qui Quadrado de Pearson.

A correlacdo de Pearson ou Spearman foi utilizada para avaliar relacéo entre os diferentes
locais anatdbmicos de medicdo de CA com o TAV, TAS e pardmetros bioguimicos. Para
analise da correlacéo entre CA e perfil lipidico foram excluidos os individuos que relataram o
uso de hipolipemiantes e para verificar a associacdo entre os locais de CA e 0s pardmetros de
glicemia (jejum e HbALc), excluiram-se os individuos diabéticos. Foi considerada

significancia estatistica quando p<0,05.

Resultados

Foram incluidos 114 individuos, mas depois de eliminadas as perdas por recusa ou
inconsisténcia de informacdes (n=5), 109 pacientes compuseram a amostra final do estudo. A
média de idade foi 50,3(x£12,2)anos e predominou o sexo feminino (74,3%; 1Cgs4:65,0-82,2).
Apesar de homens e mulheres terem apresentado caracteristicas semelhantes referentes a
idade, estado nutricional, gordura subcutanea e prevaléncia de diabetes mellitus e hipertenséo
arterial, verificou-se médias mais elevadas de gordura visceral no sexo masculino (p<0,001)
(tabela 1).

As médias de IMC foram similar entre os sexos (p=0,715), no entanto, as medias de
CA abdominal foram superiores entre os homens, expressando entre os sexos padrdo de

distribuicdo de gordura corporal diferenciado (tabela 2).
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Foi verificada diferenca significativa nos valores absolutos da CA obtida em seis sitios
anatdomicos das mulheres (p<0,001). No entanto, entre 0os homens essa diferenca ndo foi
observada (p=0,143), sendo possivel sugerir que eles apresentam uniformidade no perimetro
abdominal ao longo do tronco (tabela 2).

A diferenca maxima absoluta dentre os varios protocolos analisados foi evidenciada
quando comparada a CA obtida na cicatriz umbilical (CA6) e na cintura minima (CAl) em
ambos o0s sexos. As diferencas medias entre as medidas variaram de 0,2(x2,7)cm a
6,9(£6,7)cm entre os homens, e 0,1(x3,7)cm a 10,1(x4,3)cm entre as mulheres.

Nos homens, a cintura minima (CAL) apresentou melhor correlacdo com o TAV e
menor correlagdo com a gordura subcutanea, diferentemente dos outros sitios de medicdo, que
demonstraram maior correlacdo com o TAS do que com o TAV. Além disso, a menor cintura
(CA1) foi o Unico sitio de medicdo que apresentou correlacdo com triglicérides (r=0,595;
p<0,05) e com a razdo TG/HDL-c (r=0,506; p<0,05).

As medidas das circunferéncias obtidas no marco 6sseo da crista iliaca (CA5) e na
cicatriz umbilical (CA6) apresentaram maiores coeficientes de correlacdo com o TAS e menor
correlagdo com o TAV em ambos os sexos (tabela 3). Nas mulheres, esses dois sitios
anatbmicos apresentam maiores valores absolutos, expressando que o maior perimetro
abdominal pode ser muito mais representado pela gordura subcutédnea do que pela gordura
visceral (tabela 2).

Foi verificado para o sexo feminino que os seis protocolos de obtencdo da CA
avaliados apresentaram correlacdo semelhante com o TAV (moderada correlacdo) e com o
TAS (alta correlacdo). Em relacdo as anormalidades metabdlicas, observou-se no sexo
feminino que o &cido Urico correlacionou-se de forma direta com as medidas obtidas em todos
0s sitios de medicdo e que a PCR se correlacionou com as trés maiores medidas observadas
entre as mulheres (CA4, CA5, CAG).

Discussao

Embora muito progresso tenha sido feito no contexto da utilizacdo da CA como
preditor do risco cardiometabdlico, ainda ndo existe uma definicdo ideal e uniforme para
utilizacdo da medida da CA. Um objetivo importante do desenvolvimento de uma definicéo é
0 de minimizar os erros de medicéo e, assim, melhorar a eficiéncia nas estimativas em estudos
de associacdo e comparabilidade envolvendo esse parametro. Falta de normas relativas ao

sitio anatdbmico, postura, fase da respiracdo e outros fatores contribuem para os erros de
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medicdo. Varios protocolos tém sido recomendados, mas a comparacao entre eles ndo foi
suficientemente explorada.

Os resultados desse estudo indicam que a escolha do protocolo de medicao influencia
a magnitude da medida da CA, particularmente nas mulheres. As diferencas substanciais nos
valores absolutos das medidas obtidas para o sexo feminino ndo foram reproduzidas no sexo

masculino. Resultado semelhante foi descrito por outros autores™*?

, que indicaram maior
impacto do local de medicéo entre as mulheres.

Esses diferentes resultados observados para os géneros podem refletir a diferencas
sexuais no padrdo de distribuicdo de gordura abdominal. As medidas semelhantes entre os
homens indicam uniformidade no acimulo de gordura total depositada ao longo do abdémen.
No entanto, nas mulheres, as variacbes observadas no perimetro abdominal sugerem uma
estrutura mais curvilinea e com maior acumulo de adiposidade na regido inferior do tronco.

As diferencas méximas entre as medidas observadas nesse estudo (6,9cm para homens
e 10,1cm para mulheres) revelam profunda influéncia do local de medig¢éo no valor da CA.
Esse resultado foi relativamente semelhante aos achados descritos por Willis et al (2007)*?,
que evidenciaram diferencas de 4,5cm e 10,6cm para o sexo masculino e feminino,
respectivamente, ao avaliarem individuos com IMC médio de 30kg/m2. Agarwall et al
(2009)*® descreveram diferencas médias entre as medidas de 5,3cm para homens e 5,5cm para
mulheres, ao avaliar 123 individuos asiaticos, com idade média de 34+8,7 anos e IMC médio
de 23,9+4,9kg/m2. Outros estudos®®? indicaram diferencas de aproximadamente 2,0cm para
homens e 5,5cm para mulheres. A variabilidade nas diferencas entre os sitios de medicédo
relatada entre diversas populacGes sugere que essas diferencas podem variar de acordo com
caracteristicas da amostra, incluindo idade, sexo, raga/etnia e nivel de adiposidade. O que
parece ser consensual é que os resultados indicam maior influéncia do local de medicdo no
sexo feminino.

As diferencas nas medidas, mesmo que discretas, podem ter particular efeito na
classificacdo da obesidade abdominal. A gordura abdominal como proxy do risco
cardiometabdlico depende de limiares dicotomizados e variacdes sutis podem ter impacto
quando estratificado esse risco. Willis et al (2007)* relataram que as estimativas de
prevaléncia de obesidade abdominal (>88cm/>102cm) variaram drasticamente de acordo com
0 local de medicdo. Nas mulheres, a medida tomada na menor cintura resultou em menor
prevaléncia (31%) quando comparada com a medida obtida na cicatriz umbilical (55%). Nos

homens, uma pequena diferenca média entre as medidas (2,5cm) teve um notavel impacto
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sobre a prevaléncia da obesidade abdominal (34% quando considerada a medida obtida no
umbigo e 23% quando utilizada a cintura minima). Consequientemente, a escolha do sitio de
medicdo pode acarretar em importantes repercussdes na interpretacdo de dados
epidemioldgicos. Dessa forma, pequenas diferencas podem ser amplificadas quando pontos
de corte dicotdbmicos sdo utilizados para definir a obesidade abdominal. Apesar dos riscos da
utilizacdo de diferentes protocolos na classificagdo da obesidade abdominal, uma reviséo
sistematica de 120 estudos demonstrou padrédo similar de associacdo dos diferentes locais de
obtencdo da CA com doencas cardiovasculares, diabetes mellitus, e mortalidade’.

O presente estudo, por envolver um grupo de individuos com sobrepeso e obesidade,
ndo avaliou o impacto do uso de diferentes protocolos de avalicdo de CA na prevaléncia da
obesidade abdominal.

Embora alguns resultados elejam a CA como um melhor indicador da gordura visceral

e do risco cardiovascular, quando comparada ao IMC e relacdo cintura quadril (RCQ)*"%,

12,23,26

poucos estudos compararam o desempenho de diferentes sitios de medicdo da CA como

preditor do acimulo de gordura visceral. Além disso, o0s estudos disponiveis compararam a

1228 ou trés protocolos de medicdo®, diferentes do presente estudo

utilizacdo de apenas dois
gue comparou seis sitios anatémicos.

Esse estudo evidenciou entre os homens que a cintura minima foi um melhor marcador
de gordura visceral do que de gordura subcutanea, diferentemente dos outros protocolos de
medicdo, que apresentaram melhor correlacdo com a gordura subcutanea. Essa observacao,
associada ao fato de ndo haver diferenca significativa nas medidas de CA para 0 sexo
masculino, permite inferir que a gordura visceral estd mais concentrada na parte superior do
abddémen e que o TAV e TAS nédo estdo dispostos uniformemente ao longo da parede
abdominal dos individuos do sexo masculino.

Além disso, a cintura minima se correlacionou diretamente com um maior nimero de
parametros cardiometabdlicos (dois), quando comparada ao outros locais de medicdo (um ou
nenhum). Resultado semelhante foi produzido por outra investigacéo®?, que ao avaliar adultos
americanos com sobrepeso e obesidade, identificaram que a cintura minima apresentou
correlacdo mais forte com o TAV (r=0,64; p<0,001) e com um maior nimero de pardmetros
metabolicos (trés), quando comparada a medida obtida na cicatriz umbilical, que apresentou
coeficiente de correlacdo menor com o TAV (r=0,54; p<0,001) e associacdo com apenas dois

parametros metabdlicos.

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




102

E plausivel supor que a medida que apresente melhor correlagdo com o TAV tenha

maior correlagdo com alteragdes metabolicas. Estd bem estabelecida a conexdo da obesidade

visceral a um estado pré aterogénico®*®

32,33

e 0 epicentro da maioria das hipdteses postuladas
para explicar essa associacdo refere-se a drenagem portal do TAV, que fornece acesso
direto de acidos graxos livres e adipocinas para o figado, ativando mecanismos imuno-
hepaticos para a producdo de mediadores inflamatdrios e, promovendo assim, maior
resisténcia insulinica e aumento da produco de triglicérides®**.

Entre as mulheres verificou-se que a CA, independente do local de medicdo, foi
predominantemente um indice de gordura subcutanea, corroborando com os achados de outra
investigacdo®. A cintura minima também apresentou discreta superioridade na correlagdo
com o TAV, quando comparada as outras medidas, enquanto 0s maiores perimetros
abdominais (no nivel da cicatriz umbilical ou da crista iliaca) tiveram menores coeficientes de
correlacdo. Esses achados demonstram que os maiores perimetros refletem muito mais o
excesso de gordura subcutdnea do que visceral e corroboram com a indicagdo de que a
gordura visceral estaria proporcionalmente mais concentrada no abdémen superior do que no
inferior?>%,

A CA reflete o tecido adiposo abdominal, ndo sendo capaz de distinguir os depdsitos
de gordura visceral e subcutanea®*”. No entanto, sendo utilizada como preditor de risco
cardiometabdlico, ela deveria prever melhor o TAV do que o TAS, mas ndo é o que a

literatura tem demonstrado®***

sendo muito importante a reflexdo do uso generalizado da
CA como parametro isolado de triagem de risco.

Algumas limitagOes potenciais precisam ser consideradas na interpretagcdo dos dados
apresentados. N&o foi uma amostra aleatéria e os participantes do estudo foram captados de
um servico hospitalar referéncia em cardiologia. Além disso, foram incluidos apenas
individuos com sobrepeso e obesidade e, portanto, os dados apresentados ndo podem ser
generalizados para individuos com baixo nivel de adiposidade. O pequeno numero de
individuos incluidos também pode ser uma limitacdo no poder estatistico do estudo, além de
comprometer sua validade externa. Ademais, sabendo-se que as caracteristicas raciais
influenciam a distribuicdo de gordura corporal, a extrapola¢do dos dados para individuos de
diferentes etnias deve ser realizada com a devida cautela.

Outro aspecto que merece discussdo no ambito do tema abordado e que ndo foi
explorado nessa investigacdo refere-se as questBes técnicas de avaliacdo da CA. Embora a

padronizacdo da obtencdo da CA seja relevante, a reprodutibilidade da técnica deve ser um
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aspecto considerado na definicdo do protocolo de obtencdo da medida. Marcos externos
(cintura minima e cicatriz umbilical) sdo amplamente utilizados e podem apresentar maior
reprodutibilidade pois requerem menor experiéncia do avaliador. No entanto, a adogdo de
marcos 0sseos internos (crista iliaca e Gltima costela) como referéncia tém vantagens no
acompanhamento clinico de medidas, j& que permanecem inalterados com a mudanca de
adiposidade’®. Sendo assim, esses aspectos devem ser considerados em investigacdes futuras e
na selecdo do melhor protocolo de avaliagéo.

Deve-se destacar que a comparacdo do desempenho de seis sitios de medicdo e a
utilizagdo de um método considerado “padrdo ouro” para quantificar gordura visceral sdo
aspectos importantes do estudo.

Em resumo, a magnitude da CA ¢ influenciada pelo local anatbmico de medicéo,
particularmente em mulheres, indicando a necessidade de padroniza¢do dos protocolos de
obtencdo da medida e permitindo, assim, comparac6es validas entre os estudos.

Entre os homens, a cintura minima apresentou melhor correlacdo com o TAV e com
parametros cardiometabdlicos. Nas mulheres, a CA parece ser um indicador mais preciso de
gordura subcutdnea do que visceral. Os achados desse estudo ndo permitem fornecer
evidéncias claras sobre a superioridade de uma Unica medida para prever 0 risco
cardiometabdlico. Seria importante a realizacdo de estudos longitudinais envolvendo um
maior nimero de participantes para comparar a capacidade preditiva de diferentes medidas de
CA para o desenvolvimento de alteracGes cardiovasculares e metabdlicas.

Portanto, os dados sobre a preferéncia de um protocolo de medi¢édo ainda sdo limitados
e mais estudos precisam ser desenvolvidos para que se possa desenhar evidéncias mais
conclusivas sobre o sitio anatdbmico de medicdo que deve ser adotado como ferramenta clinica
para avaliar o risco cardiometabdlico. Replicar essa abordagem em diferentes populagdes ira

facilitar as comparacdes globais.
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Tabelas

Tabela 1 — Caracteristicas da amostra, estratificada por sexo (n=109).

Variavel Sexo masculino Sexo Feminino p-valor
(n=28) (n=81)
Idade, anos (média/DP) 49,9 (x13,7) 50,5 (+11,8) 0,817*
Hipertensdo Arterial (%, 1Cos0) 67,9 (47,6-84,1) 59,3 (47,8-70,0) 0,420°
Diabetes Mellitus (%, 1Cgsq) 25,0 (10,7-44,9) 21,0 (12,7-31,5) 0,659°
IMC, kg/m2 (média/ DP) 33,1 (4,9) 33,5 (%5,3) 0,715*
TAV, cm? (média/DP) 378,9 (£118,7) 258,6 (+75,4) <0,001*
TAS, cm? (média/DP) 506,3 (+162,2) 540,9 (x145,6) 0,294*

*Teste t de Student para dados ndo pareados; STgste do Qui Quadrado. DP: Desvio Padrao;
ICgs0: Intervalo de Confianca de 95%; IMC: Indice de Massa Corporea; TAV: Tecido
Adiposo Visceral; TAS: Tecido Adiposo Subcutaneo.

Tabela 2 — Andélise comparativa das médias de seis sitios anatdmicos de avaliacdo de

circunferéncia abdominal estratificada por sexo.

Variavel Sexo masculino Sexo Feminino p-valor*
(n=28) (n=81)
CALl (cm) 106,2(+10,6) 96,8(+10,0)cm? <0,001
CA2 (cm) 107,5(x11,4) 97,6(x11,3)cm? <0,001
CA3 (cm) 112,9(x12,5) 103,2(+11,0)cm”® <0,001
CA4 (cm) 112,3(+11,5) 104,6(+11,5)cm®* 0,003
CAb5 (cm) 109,9(+13,7) 106,7(x10,7)cm*® 0,273
CAG6 (cm) 113,1(x12,5) 106,8(x10,7)cm°® 0,012
p-valor** 0,143 <0,001

*Teste t de Student para dados néo pareados. **Teste ANOVA one way. **°Letras diferentes
significam diferengas estatisticas pelo teste Bonferroni. CAl: menor cintura; CAZ2:
imediatamente abaixo do marco ésseo da ultima costela; CA3: ponto médio entre a Ultima
costela e a crista iliaca; CA4: 2 cm acima da cicatriz umbilical; CA5: imediatamente acima do

marco 0sseo da crista iliaca; CA6: nivel da cicatriz umbilical.
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Tabela 3- Correlacdo de Pearson (r) entre medidas de circunferéncia abdominal obtidas em
seis sitios anatdbmicos com gordura visceral, subcutédnea e perfil cardiometabdlico em

individuos com excesso de peso, segundo 0 sexo.

Parametro Sexo Masculino

CAl CA2 CA3 CA4 CA5 CAG6
TAV 0,701*  0,598*  0,531*  0,566* 0,358 0,426*
TAS 0,621*  0,700*  0,800* 0,712* 0,836*  0,863*
CT -0,012 -0,147 -0,197 -0,207 -0,380 -0,300
HDL-c -0,267 -0,336 -0,421 -0,431 -0,177 -0,415
LDL-c -0,245 -0,301 -0,316 -0,347 -0,464 -0,401
TG 0,595* 0,425 0,377 0,421 0,139 0,305
Néo HDL-c 0,039 -0,082 -0,115 -0,124 -0,345 -0,219
TG/HDL 0,506* 0,324 0,313 0,351 0,012 0,234
Glicemia de jejum -0,244 -0,253 -0,243 -0,258 -0,215 -0,264
HbA1C -0,380  -0,500*  -0,529*  -0,555* -0,484*  -0,553*
PCR? -0,131 -0,193 -0,235 -0,230 -0,281 -0,248
Acido Urico 0,032 -0,011  -0,022 0,017 -0,183  -0,032
Parametro Sexo Feminino

CAl CA2 CA3 CA4 CA5 CAb6
TAV 0,462*  0,425* 0,397 0,383* 0,332*  0,359*
TAS 0,714  0,732*  0,758*  0,776*  0,783*  0,809*
CT -0,265 -0,199 -0,198 -0,234 -0,240 -0,241
HDL-c -0,189 -0,130 -0,126 -0,086 -0,121 -0,110
LDL-c -0,254 -0,193 -0,199 -0,225 -0,244 -0,229
TG -0,021 -0,030 -0,037 -0,100 -0,113 -0,143
N&o HDL-c -0,232 -0,177 -0,177 -0,224 -0,222 -0,226
TG/HDL 0,027 0,022 0,032 -0,054 0,000 -0,074
Glicemia de jejum 0,240 0,251 0,162 0,144 0,131 0,112
HbA1C 0,049 0,032 0,102 -0,012 0,068 0,000
PCR* 0,239 0,205 0,238 0,293* 0,241* 0,246*
Acido Urico 0,340* 0,238* 0,313* 0,325* 0,395* 0,362*

* p<0,05. "Correlacdo de Spearman. TAV: Tecido Adiposo Visceral; TAS: Tecido Adiposo Subcutaneo; CT:
Colesterol Total; TG: Triglicérides; HbA1C: Hemoglobina glicada; PCR: Proteina C-Reativa. CAl: menor
cintura; CA2: imediatamente abaixo do marco dsseo da Ultima costela; CA3: ponto médio entre a Gltima costela
e a crista iliaca; CA4: 2 cm acima da cicatriz umbilical; CA5: imediatamente acima do marco 0sseo da crista
iliaca; CA6: nivel da cicatriz umbilical.
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Resumo

Introducdo/Objetivos: O tecido adiposo visceral (TAV) em excesso configura como um
fator de risco independente para alteragdes cardiometabodlicas. Ainda se busca um marcador
de alta validade para estimar a adiposidade visceral, que seja uma ferramenta simples e de
baixo custo, com capacidade para rastrear individuos com alto risco de serem visceralmente
obesos. O objetivo desse estudo foi desenvolver um modelo preditivo para estimar o volume
de TAV a partir da utilizacdo de parametros antropométricos. Métodos: Estudo transversal
envolvendo individuos com excesso de peso, nos quais foi avaliado o TAV (por tomografia
computadorizada-TC) e parametros antropométricos: indice de massa corporea(IMC),
circunferéncia abodminal(CA), razdo cintura quadril(RCQ), razdo cintura-estatura(RCE),
diametro sagital(DS), indice sagital(IS), indice de conicidade(IC), circunferéncia do
pescoco(CP), razdo pescogo-coxa(RPC), razdo cintura-coxa(RCC) e indice de adiposidade
corporal(IAC). Resultados: Foram avaliados 109 individuos com média de idade de
50,3£12,2 anos. A equacdo preditiva desenvolvida para estimativa do TAV em homens foi
TAV= -1647,75+ 2,43(CA) +594,74(RCQ) +883,40(IC) (R? ajustado: 64,1%). Para as
mulheres, 0 modelo selecionado foi: TAV= - 634,73 +1,49(Idade) +8,34(DS) + 291,51(IC) +
6,92(CP) (R? ajustado: 40,4%). A capacidade preditiva das equacOes desenvolvidas em
relagdo ao volume de TAV determinado pela TC foi 66,9% e 46,2% para o sexo masculino e

femiinino, respectivamente (p<0,001). Conclusdo: Uma répida e precisa estimativa de TAV,
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sobretudo para os homens, pode ser obtida utilizando-se apenas a CA, RCQ e IC para
homens, e idade, DS, IC e CP para mulheres. Essas equagdes podem ser utilizadas como

ferramenta de avaliacdo clinica e epidemiologica em individuos com excesso de peso.

Descritores: Obesidade abdominal, circunferéncia abdominal, tecido adiposo visceral, tecido
adiposo subcuténeo.

Introducéo

A distribuicdo de gordura corporal anémala é reconhecidamente um importante
preditor do risco cardiovascular*?. O tecido adiposo abdominal inclui os depdsitos de gordura
subcutanea e visceral que, quando em excesso, conferem riscos diferenciados sobre o0s
parametros metabdlicos e hemodinamicos®. Evidéncias robustas conectam a obesidade
visceral a um estado pré aterogénico’*, destacando a importancia de sua quantificacdo para
estimar o risco metabdlico e estratificar o risco cardiovascular em pacientes na pratica clinica.

A possibilidade de medir seletivamente, com a devida acuracia e fidedignidade, o
tecido adiposo visceral (TAV) e subcutaneo (TAS) foi uma notdvel contribuicdo que
revolucionou o campo da composic&o corporal®. Apenas 0s exames de imagem sdo capazes de
quantificar separadamente a gordura subcutdnea da gordura visceral®®. Nesse sentido, a
Tomografia Computadorizada (TC) representa o “padrao-ouro” para esse tipo de avaliagio™®,
No entanto, seu uso é limitado na pratica clinica e na avaliacdo de grandes grupos
populacionais, em virtude do alto custo e risco potencial da exposicdo & radiacdo’. Tais
limitagcdes resultam que apenas alguns estudos clinicos tém adotado esse exame diagndstico
para avaliar o grau da obesidade visceral e, por conseguinte, estimar o valor preditivo que esse
tipo de gordura determina sobre alteracfes metabolicas e cardiovasculares.

Ainda se busca um marcador de alta validade para estimar a adiposidade visceral, que seja
uma ferramenta simples e de baixo custo, com capacidade para rastrear individuos com alto
risco de serem visceralmente obesos. A utilidade dos indicadores antropométricos como
“proxies” para a estimativa indireta da gordura visceral depende do grau com que estes se
correlacionam com os metodos de referéncia, que sdo aqueles capazes de fornecer uma
medida direta do TAV, uma vez que permitem diferencia-la da gordura abdominal

subcutanea®.
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Os resultados sobre a superioridade de um parametro em relagcdo a outros ainda sao muito
controversos. Enquanto alguns resultados elegem a circunferéncia abdominal (CA) como um
melhor indicador indireto da gordura intra-abdominal e do risco cardiovascular, quando

comparada ao indice de massa corpérea (IMC) e razdo cintura quadril (RCQ)3°*

, alguns
apontam melhor desempenho para a RCQ. Além disso, outros pardmetros sugeridos na
literatura ndo foram efetivamente testados quanto a capacidade preditiva do TAV, a exemplo
da razdo cintura-estatura, circunferéncia do pescoco, indice de conicidade, razao pescoco-
coxa, razdo cintura-coxa, diametro sagital, indice sagital e indice de adiposidade corporal.
Alguns autores tém demonstrado a impropriedade das medidas antropométricas em
estimarem o TAV, quando utilizadas isoladamente. No entanto, quando essas variaveis sao
incluidas em um modelo de regressdo a precisdo da estimativa pode ser otimizada*'?. Sendo
assim, o objetivo desse estudo foi desenvolver um modelo preditivo para estimar o volume de
gordura visceral a partir da utilizacdo de parametros antropométricos factiveis de serem

utilizados na pratica clinica.

Meétodos

Estudo metodoldgico em que foram recrutados pacientes atendidos ambulatorialmente
em um hospital publico referéncia em cardiologia, localizado no Nordeste brasileiro. Nesse
ambulatério, o publico de atendimento € predominantemente composto por individuos
portadores de doencas crénicas ndo transmissiveis, dentre as quais, hipertensdo arterial
sistémica, diabetes mellitus, sindrome metabdlica e dislipidemia.

A amostra foi construida com base na adesdo voluntaria, sendo captados individuos
com excesso de peso, de ambos os sexos e idade >20 anos. Foram excluidos os individuos
com hepato e/ou esplenomegalia, ascite, cirurgia abdominal recente, gestantes e mulheres que
tiveram filhos até 6 meses antes do rastreamento, caracteristicas essas que podem influenciar
na medida da gordura intra-abdominal e/ou nas medidas antropométricas. Também foram
considerados inelegiveis os individuos portadores de limitagdes fisicas (amputagdo de algum
membro) que impossibilitassem a obtencdo de medidas antropométricas. O excesso de peso
foi estabelecido com base no IMC>25kg/m?, para adultos™, e IMC >27kg/m?, para idosos™.

Considerando um erro o de 5%, um erro B de 20%, com uma correlacdo média
estimada entre as variaveis antropométricas e o TAV de 0,5 (p) e uma variabilidade de 0,15

(d?), e utilizando-se a formula n= [(Zy2 + Z pn)> x (p X (1 - p)] / d?, obteve-se o tamanho
p
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amostral minimo de 88 individuos. No sentido de corrigir eventuais perdas, a amostra foi
acrescida de 20% [100(100-80)], resultando em 110 unidades amostrais.

Os tecidos adiposos visceral e subcutaneo foram avaliados por Tomografia
Computadorizada (TC), utilizando-se tomografo Philips Brilliance CT-10 slice (VMI
IndUstria e Comércio Ltda, Lagoa Santa, MG, Brasil). O exame foi realizado por um Unico
observador (médico radiologista), com o paciente em jejum completo de quatro horas. O corte
tomografico foi obtido com pardmetros radiograficos de 140 kV e 45 mA, no nivel da
vertebra lombar L4, tendo espessura de 10 mm. A éarea total de gordura abdominal e a area de
gordura visceral foram delineadas manualmente com cursor livre contornando cada regiéo.
Toda superficie da pele foi excluida da &rea de marcagdo. A area do TAV foi determinada
tomando-se como limites as bordas internas dos masculos reto abdominal, obliquo interno e
quadrado lombar, excluindo-se o corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial,
mesentérica e omental. A area de gordura subcutanea foi calculada subtraindo-se o0 TAV da
area total de gordura. Todas as areas de gordura foram descritas em cm2, Para identificacdo do
tecido adiposo, utilizaram-se os valores de densidade de -50 e -250 unidades Hounsfield™>*°.

Foram avaliados os seguintes parametros antropométricos: IMC, CA, RCQ, razdo
cintura-estatura (RCE), diametro sagital (DS), indice sagital (IS), indice de conicidade (IC),
circunferéncia do pescoco (CP), razdo pescogo-coxa (RPC), razdo cintura-coxa (RCC) e
indice de adiposidade corporal (IAC).

Peso e altura foram mensurados segundo técnicas preconizadas por Lohman, Roche e

Martorell*’

, com a utilizagdo de balanca eletronica (Welmy®, Santa Bérbara d’Oeste, SP,
Brasil), com capacidade de 150Kg, divisdo de 100g, e estadidmetro acoplado, com preciséo
de Imm. A CA foi aferida com uma fita métrica inelastica, com precisdo de 0,1 cm,
diretamente sobre a pele no ponto médio entre a Ultima costela e a crista iliaca. Os marcos
0sseos da ultima costela e da crista iliaca foram localizados e palpados pelo examinador ao
nivel da linha axilar média. A fita de medic&o foi colocada em um plano horizontal em torno
do abdémen no local acima referido e especial atencdo foi dada para garantir que a fita
estivesse paralela ao chao®®,

A circunferéncia do quadril foi obtida pela afericdo da regido do quadril na area de
maior protuberancia'® A CP foi aferida com uma fita métrica inelastica com o individuo em
pé, ereto, com a cabega posicionada no plano horizontal de Frankfurt e com o olhar voltado

para frente. Colocou-se a fita métrica perpendicularmente ao longo do eixo do pescogo, no
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ponto médio da coluna cervical até o meio-anterior do pescoco. Em homens com
proeminéncia laringea, a CP foi realizada abaixo da proeminéncia®®.

A medicdo do DS foi realizada com o individuo em posi¢éo supina, aferindo-se com
um antropdmetro a distancia entre o dorso em contato com a superficie e 0 ponto mais
elevado do abddmen, entre a Gltima costela e a crista iliaca®®. A medida da coxa foi obtida do
lado direito do corpo, no ponto médio entre a dobra inguinal e a borda proximal da patela’.

O IMC foi obtido pela equacdo: Peso(kg)/Altura(m)?2 e a RCQ determinada pelo
quociente dos perimetros do abdomen (cm) e do quadril (cm). A RCE foi avaliada a partir do
quociente entre a circunferéncia abdominal (cm) e estatura (cm). Para o calculo do IC foram
consideradas as medidas do perimetro da cintura e a estatura, expressas em metros, e do peso

corporal (kg), conforme a seguinte equacdo matematica’": Perimetro da cintura (m)/ {0,109 x
\/[(Peso corporal (kg)/Estatura (m))]}.

A RPC foi determinada pela razdo entre a circunferéncia do pescoco (cm) e o
perimetro da coxa (cm). A RCC foi obtida a partir do quociente entre o perimetro da cintura
(cm) e o perimetro da coxa (cm)*?2. O IS foi obtido pela relagdo entre o diametro sagital e o
perimetro da coxa: DS (cm)/Perimetro da coxa (cm)®. O IAC foi obtido a partir da equagéo:
[Circunferéncia do Quadril (cm) / Altura (m)*°] - 18.

Para cada ponto antropométrico avaliado, uma dupla medicdo foi obtida por um
examinador treinado. Quando a diferencga de aferigdo entre as medidas foi maior que 0,1 cm
ou 0,1kg, uma terceira medida foi realizada. A medida final considerada foi a média entre os
dois valores mais préximos.

O protocolo do estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo seres
humanos, constantes na resolucéo 466/12 do Conselho Nacional de Salde, e foi submetido a
avaliagdo do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de Pernambuco
(UPE), sendo aprovado sob o nimero de protocolo 271.400/2013. Os individuos foram
previamente informados dos objetivos da pesquisa, bem como dos métodos adotados e
mediante a sua concordancia, assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido.

Os dados foram analisados com o auxilio do programa Statistical Package for Social
Sciences — SPSS versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). As variaveis continuas foram
testadas quanto a normalidade de distribuicdo pelo teste Kolmogorov Smirnov, e como
apresentaram distribuicdo normal foram descritas na forma de média e de desvio padrdo. Na
descricdo das proporcOes, procedeu-se uma aproximacdo da distribuicdo binomial a

distribuicdo normal pelo intervalo de confianga de 95%. O teste t de Student para amostras
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independentes foi empregado para comparacao entre médias dos parametros antropométricos
e gordura visceral entre os sexos. As propor¢cdes foram comparadas pelo teste do Qui
Quadrado de Pearson.

A correlacdo de Pearson foi utilizada na analise univariada para avaliar a relacdo entre os
pardmetros antropométricos com o TAV. Na analise multivariada foi utilizada a regressdo
linear multipla stepwise para idade e varidveis antropométricas, como variaveis independentes
(ou preditoras) e o TAV foi usado como variavel resposta. Andlise de regressdo backward foi
adotada para a modelagem e o teste de Wald foi utilizado para verificar a significancia
estatistica do modelo.

Foram incluidos na regressdo multipla os pardmetros antropométricos que apresentaram
associacdo com o TAV na andlise univariada e foram considerados os modelos em que as
variaveis apresentaram VIF (variance inflation factor) <10**. Regress&o linear simples foi
empregada para avaliar o poder explicativo da equacgdo preditiva do TAV em relacdo ao
volume de TAV determinado por TC. Foi estabelecida significancia estatistica quando valor
p<0,05.

Resultados

Foram recrutados 110 pacientes e, ap0s eliminagdo de uma perda, 109 individuos
constituiram a amostra final do estudo. A média de idade foi 50,3(x12,2) anos, variando de 20
a 75 anos. Houve predominio do sexo feminino (74,3%; 1Cgs9:65,0-82,2) e 0 IMC variou de
25kg/m? a 45kg/m2. Nao foi verificada diferenca estatisticamente significante com relacéo a
distribuicédo etéria, prevaléncia de DM e HAS entre os sexos. Os homens apresentaram maior
valor absoluto e relativo de TAV (p<0,001), quando comparados as mulheres (tabela 1).

Observou-se no sexo masculino maiores médias dos parametros antropométricos que
refletem a distribuicdo de gordura corporal (CA, RCQ, DS, IC, CP, RCC, RPC), quando
comparados as mulheres. No entanto, quando avaliado o IAC, que reflete a porcentagem de
gordura corporal através de um modelo matematico que utiliza medidas da circunferéncia do
quadril e estatura, verificou-se valor mais alto entre as mulheres (p<0,001) (tabela 2).

Na andlise univariada, verificou-se que o IC e a RCQ apresentaram melhor desempenho
na correlagdo com o TAV (r=0,73 e r=0,68; p<0,05) no sexo masculino. No sexo feminino, o
DS apresentou superioridade em predizer o TAV quando comparado a outros parametros
(r=0,55; p<0,001) (tabela 3).
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Na analise de regressdo linear multipla, foram apresentados cinco modelos para 0s
homens e quatro para mulheres. O modelo que incluiu as variaveis CA, RCQ e IC foi
considerado o melhor modelo preditivo do TAV em homens, conforme equacdo 5: TAV= -
1647,75+ 2,43 (CA) + 594,74 (RCQ) + 883,40 (IC), com coeficiente de regressdo ajustado
(R?) de 64,1%. A inclusdo de outras variaveis no modelo (equacdo de 1 a 4) ndo incrementou
a capacidade explicativa (tabela 4).

Para as mulheres, o modelo selecionado para predizer o TAV (equacgdo 4) envolveu as
variaveis: idade, DS, IC e CP: TAV= - 634,73 + 1,49 (Idade) + 8,34 (DS) + 291,51 (IC) +
6,92 (CP), com coeficiente de regressao ajustado (R2) de 40,4%. A adicdo de outras variaveis
ndo promoveu um aumento no poder explicativo do modelo (tabela 4). Um VIF<10 foi
definido como critério para selecdo dos modelos, indicando que ndo houve viés de
colinearidade.

A capacidade preditiva das equacdes desenvolvidas foi 66,9% para 0 sexo masculino e
46,2% para o sexo feminino em relagdo ao volume de TAV determinado pela TC (p<0,001),

conforme pode ser observado nos graficos 1 e 2, respectivamente.

Discusséo

Nesse estudo foram desenvolvidas equagdes simples para prever o TAV a partir de
medidas e indices antropométricos faceis de serem obtidos e vidveis de serem reproduzidos na
pratica clinica e na avaliacdo de grandes grupos populacionais. Essas equacdes podem ser
utilizadas para estimar a area de TAV em individuos com excesso de peso, de ambos 0s
sexos, na faixa etaria de 20 a 75 anos. Considerando que o TAV configura como um fator de
risco independente para alteracdes cardiometabdlicas, a estimativa desse subcompartimento
de tecido adiposo abdominal representa uma importante ferramenta para rastreamento de
individuos em risco de serem visceralmente obesos.

N&o existe um grande numero de equacfes disponiveis para prever a area do TAV na
literatura. Além disso, os resultados dos estudos ndo podem ser rigorosamente comparados,
tendo em vista as diferentes caracteristicas das populacdes investigadas. Portanto, a
generalizacdo da aplicabilidade de um modelo preditivo para estimativa de compartimentos
corporais deve ser efetuada com muita cautela, observando-se a faixa etaria, o sexo, o nivel de
adiposidade e as caracteristicas raciais da populacéo em que foi validada.

A maior concentracdo de TAV nos homens, para um mesmo IMC, idade e nivel de

adiposidade subcuténea, revela maior predisposicdo do sexo masculino acumular gordura
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visceralmente, sendo esse resultado consistente com investigacdes prévias’®?>#. Dessa forma,
considerando-se as notorias diferencas no padréo de distribuicdo de gordura corporal e na
acumulacdo de TAV, fica evidente a necessidade de serem desenvolvidas equac6es preditivas
distintas para os sexos, ou pelo menos, que o sexo seja uma variavel inserida no modelo.

A equacdo preditiva desenvolvida para o sexo masculino apresentou grau de predi¢do
mais elevado (64,1%), comparado ao modelo de regressdao obtido para o sexo feminino
(40,4%) e foi relativamente semelhante a resultados anteriormente publicados'*?"?. Goel et
al'?, avaliando 171 asiéticos, com idade média de 32,3 anos e IMC médio de 22,9kg/m?,
desenvolveu uma equacdo com capacidade preditiva de 52,9%. Brundavani et al®’
descreveram um modelo com predicdo de 74% em homens na faixa etéria de 40 a 79 anos.

E importante considerar que, embora a equacdo proposta para as mulheres s tenha
sido capaz de explicar 40% da variabilidade do TAV, na impossibilidade de avaliacdo da
gordura visceral por métodos de imagem, a aplicacdo da equacdo pode ser uma estratégia
alternativa como ferramenta de triagem dos individuos em risco de serem visceralmente
obesos.

Estatisticamente, as melhores equacbes preditivas do TAV em nosso estudo
envolveram trés variaveis para os homens e quatro para as mulheres. O nimero de variaveis
inseridas em um modelo de regressao representa um importante aspecto a ser considerado na
selecdo da equacdo preditiva, considerando que a cada varidvel acrescida ao modelo uma
fonte potencial de erro é inserida na estimativa, limitando sua aplicabilidade pratica. Assim,
recomendamos 0s modelos com um menor nimero de varidveis envolvidas. A adi¢do de mais
variaveis tornaria 0 modelo mais complexo sem agregar incremento significativo na
estimativa. Outros autores também relataram que a inclusdo de mais de trés varidveis de
predicdo para estimativa do TAV aumentou o erro padrdo e ndo resultou em melhoria no
poder explicativo do modelo®%.

No modelo preditivo final para o sexo masculino foram incluidas CA, RCQe IC. O IC
incorpora trés medidas importantes: peso, altura e CA, sendo essa Gltima comum aos outros
parametros. Foi demonstrado que esse indice pode ser bastante sensivel na discriminacéo da
obesidade visceral, especialmente em homens, sendo capaz de detectar as alteragcbes na
distribuicdo de gordura, permitindo comparacdes entre individuos que tenham diferentes
medidas corporais de peso e altura®. A RCQ, por sua vez, também tem sido elencada como
um preditor importante do TAV. No entanto, esses achados sdo controversos, sendo

observado em alguns resultados que esse parametro apresentou forte correlagdo com o TAVH
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e descrito em outros que esse indicador pode representar muito mais a area de gordura
subcutanea do que a gordura visceral®. Em nossos achados, quando analisados isoladamente,
verificamos que o IC e a RCQ foram os parametros com melhor correlacdo com o TAV entre
0s homens.

Alguns autores tém apontado elevada correlagéo entre CA e RCQ e, por isso, os dois
preditores sdo raramente utilizados no mesmo modelo de estimag&o, para evitar problemas de
colinearidade, o que afetaria a estimativa de regressdo. Em nosso estudo, no modelo preditivo
para 0s homens, as duas variaveis foram incluidas, mas todas as variaveis que compuseram a
equacéo preditiva, para ambos 0s sexos, apresentaram coeficiente de correlagéo inferior a 0,6,
justificando a manutencdo de todas.

Idade, DS, IC e CP foram os parametros inseridos na equacdo preditiva desenvolvida
para as mulheres nessa investigacao. A idade é uma variavel muito importante para avaliacdo
da composicdo corporal, considerando as modificacdes fisioldgicas que acompanham o
processo de envelhecimento, em que se observa reducdo da massa livre de gordura e aumento
da massa gorda total, com notavel incremento da gordura armazenada nos sitios anatémicos
intra-abdominal e intra-muscular, em vez da regido subcutanea, como geralmente ocorre no
adulto jovem®. Portanto, a inclusdo da idade pode indicar que o modelo é capaz de predizer
as variacBes no TAV que podem ocorrer pari passu com a progressdo etaria. A insercdo da
idade no modelo feminino reproduz alguns resultados prévios com objetivo de estimar o
TAV*>3 parecendo haver, de fato, interferéncia da idade na determinagéo do TAV.

Algumas evidéncias apontam que o DS tem sido o parametro antropométrico com
maior poder para explicar a variabilidade do TAV>?*%®, 0O DS representa a altura abdominal,
constituindo uma medida simples, com boa reprodutibilidade e acurécia, em que se baseia no
fato de que nos individuos em posicdo de decubito dorsal o acumulo de gordura visceral
mantém a altura do abdémen, no sentido sagital, ao mesmo tempo que a gordura subcuténea é
reduzida, porque se espalha para os lados, devido & forca de gravidade®®**,

A relacdo entre a CP e o TAV ainda ndo foi extensivamente avaliada. Uma

investigacdo realizada por Yang et al*®

apontou que a CP foi um poderoso marcador da
quantidade de gordura visceral diagnosticada pela TC. Essa possivel relacdo tem sido
atribuida ao fato de que as concentracdes de acidos graxos livres sistémicos sdo determinadas
principalmente pela gordura da parte superior do corpo, sendo entdo sugerido que a gordura
depositada na regido do pescoco poderia ter um papel importante na patogénese dos fatores de

risco cardiovascular, principalmente em individuos obesos*®.
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Os parametros antropométricos inseridos em modelos preditivos validados
anteriormente sdo variados e parecem depender das caracteristicas da populacdo em que

foram validados. Nagai et al.*’

desenvolveram e validaram uma equacéo para predizer o TAV
em homens com idade media de 44,4 +18,4 anos, usando como variaveis a RCE e o nivel
sérico de triglicérides (TAV=857,66 x RCE + 0,22 x TG — 378,31), apresentando alta
sensibilidade e especificidade (0,833 e 0,900, respectivamente). Outras equacdes que
encontraram resultados precisos nas estimativas do TAV foram propostas por Ran et al®®, em
que foram utilizadas as variaveis CA e idade para o sexo masculino, e RCQ, peso e idade para

0 sexo feminino, e por Liu et al*®

, que desenvolveram um modelo contendo IMC e CA para
estimativa da area visceral em pacientes diabéticos tipo 2 do sexo masculino.

Quando aplicada as equacBes na amostra desse estudo e comparados os valores com o
método de referéncia (TC), verificamos um bom poder explicativo do modelo preditivo na
estimativa do TAV (r?=66,9% para o sexo masculino e r>=46,2% para o sexo feminino). No
entanto, destaca-se que a validagdo cruzada seria importante para confirmagdo desses
achados.

Algumas limitacbes devem ser consideradas na interpretacdo dos dados apresentados.
Um desses aspectos é o fato de os participantes do estudo terem elevado nivel de adiposidade
e, portanto, a aplicacdo da equacdo em individuos com diferentes graus de adiposidade é
limitada. A possibilidade de ter disponivel uma equacéo aplicavel para estimativa do TAV em
individuos com excesso de peso € particularmente importante no follow up desses individuos
na pratica clinica e como ferramenta de monitoramento durante intervencdes terapéuticas.

O principal inconveniente do uso das equagdes preditivas refere-se ao fato de serem
validadas em grupos especificos, limitando, portanto, o seu uso em diferentes populacdes,
etnias, faixa etaria e grau de adiposidade. E importante que essas equacgdes sejam validadas
para uso futuro como preditoras do TAV e comparada sua aplicabilidade com equacdes
preexistentes.

Outro aspecto que deve ser considerado € que a populacdo brasileira tem
caracteristicas raciais especificas, devendo-se ter cautela na utilizacdo das equacbes em
populagdes de outras etnias. Sendo assim, a generalizagdo do uso da equacgéo para populacéo
de outras racas deve ser precedida de validacdo em diferentes grupos.

Esse estudo mostrou que uma rapida e precisa estimativa de TAV, sobretudo para 0s
homens, pode ser obtida utilizando-se apenas a CA, RCQ e IC para homens, e idade, DS, IC e

CP para mulheres. Essas equagdes podem ser utilizadas como ferramenta de avaliacdo clinica
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e epidemioldgica em individuos com excesso de peso, permitindo quantificar o volume de
TAV a partir de medidas antropométricas.
Recomenda-se a validagdo dos modelos preditivos desenvolvidos nesse estudo em

outros grupos populacionais para que se possa ampliar a possibilidade de sua utilizacéo.
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Tabelas e Graficos

Tabela 1 — Comparabilidade das caracteristicas dos pacientes inserido no estudo segundo o
Sexo.

Variavel Sexo masculino Sexo Feminino  p-valor*
(n=28) (n=81)
Idade, anos (média/DP) 49,9 (£13,7) 50,5 (£11,8) 0,817*

Hipertensdo Arterial (%, 1Cg59) 67,9 (47,6-84,1) 59,3 (47,8-70,0) 0,420°
Diabetes Mellitus (%, 1Cgs0) 25,0 (10,7-44,9) 21,0 (12,7-31,5) 0,659°

TAV (cm?) 378,9 (+118,7) 258,6 (£75,4)  <0,001*
TAS (cm?) 506,3 (+162,2) 540,9 (+145,6)  0,294*
%TAV (Média, DP) 43,2 (+10,3) 32,7 (£8,4) <0,001*
%TAS (Média, DP) 57,1 (+10,2) 66,9 (+8,4) <0,001*

*Teste t de Student para dados ndo pareados; ° Teste do Qui Quadrado. DP: Desvio Padréo;
ICos0: Intervalo de Confianca de 95%; IMC: indice de Massa Corporea; TAV: Tecido
Adiposo Visceral; TAS: Tecido Adiposo Subcutaneo. %TAV: Proporgéo de gordura visceral
em relacdo a concentracdo de gordura abdominal total. %TAS: Proporcdo de gordura
subcutanea em relacdo a concentracdo de gordura abdominal total.

Tabela 2 — Distribuicdo dos pardmetros antropométricos sequndo 0 Sexo.

Parametro Sexo masculino Sexo Feminino p-valor*
antropométrico (n=28) (n=81)

IMC, kg/m2 (média/ DP) 33,1 (+4,9) 33,5 (5,3) 0,715*
CA (cm), (média/DP) 112,9(x12,5) 103,2(x11,0) <0,001
RCE (média/DP) 0,7(x0,1) 0,6(+0,1) 0,503
RCQ (média/DP) 1,0(x0,1) 0,9(x0,1) <0,001
IC (média/DP) 1,3(20,1) 1,2(+0,1) <0,001
DS (cm), (média/DP) 29,3 (3,2) 24,7 (£3,0) <0,001
IS (média/DP) 0,5 (x0,1) 0,4 (0+0,1) <0,001
CP (cm), (média/DP) 42,3(3,1) 36,9 (£2,9) <0,001
RPC (média/DP) 0,8(x1,4) 0,6(+0,1) <0,001
RCC (média/DP) 2,1 (z0,2) 1,7 (£0,3) <0,001
IAC (média/DP) 32,4 (+4,2) 39,8 (6,3) <0,001

* Teste t de Student para dados ndo pareados. CA: Circunferéncia Abdominal; RCE: Razéo
Cintura Estatura; RCQ: Relacdo Cintura Quadril; IC: indice de Conicidade; DS: Didmetro
Sagital; 1S: Indice Sagital; CP: Circunferéncia do Pescoco; RPC: Relagdo Pescoco Coxa;
RCC: Relagdo Cintura Coxa; IAC: indice de Adiposidade Corporal.
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Tabela 3 — Matriz de correlacdo (r) de Pearson entre o tecido adiposo visceral (TAV) e

pardmetros antropométricos em individuos com excesso de peso.

Sexo Masculino (n=28)

TAV Idade IMC CA RCE RCQ IC DS IS CP RPC RCC IAC
Idade (anos) 0,41* - - - - - - - - - - - -
IMC (kg/m?) 0,34 -0,14 - - - - - - - - - - -
CA (cm) 0,53* -0,12 0,88* - - - - - - - - - -
RCE 0,47 0,08 0,88* 0,93* - - - - - - - - -
RCQ 0,68* 041* 034 051* 0,62* - - - - - - - -
IC 0,73* 054 005 030 0,77 0,57 - - - - - - -
DS (cm) 0,07 019 051 057 057 021 0,08 - - - - - -
IS 0,09 0,51* -0,16 004 010 037 033 0,62* - - - - -
CP (cm) 0,38* -0,04 058 059 052 035 030 048* -0,08 - - - -
RPC 0,22 047 -0,32 -0,29 -0,12 032 048 024 082 0,19 - - -
RCC 0,56* 043* 010 0,29 0,40* 063* 065 040 0,76* 0,18 0,73* - -
IAC 0,08 -0,14 0,85 0,75* 087 019 051* 054* 006 036 -0,28 0,11 -
Sexo Feminino (n=81)
TAV Idade IMC CA RCE RCQ IC DS IS CP RPC RCC IAC
Idade (anos) 0,32* - - - - - - - - - - - -
IMC (kg/m?) 0,25 -0,08 - - - - - - - - - - -
CA (cm) 0,40* 0,04 0,77 - - - - - - - - - -
RCE 0,37 0,19 0,79 0,92* - - - - - - - - -
RCQ 0,45 0,32 -0,02 0,48* 0,46* - - - - - - - -
IC 0,46* 0,24* 0,08 0,50* 0,44* 0,66* - - - - - - -
DS (cm) 0,55* 0,23 0,72 0,75* 0,75* 040* 0,39* - - - - - -
IS 0,38* 024 -0,02 036* 035 057 045 0,51 - - - - -
CP (cm) 0,43* -0,07 057 055 041* 0,23* 0,25 0,50* 0,19 - - - -
RPC 0,30 022 -0,39* -004 -005 051* 042 0,06 0,80* 0,25* - - -
RCC 0,36* 0,27 -0,13 0,38* 0,38 0,72* 0,61* 0,29 0,88* 0,13 0,82* - -
IAC -0,02 0,02 0,82 053* 0,70 -0,29* -0,12 059 -0,02 0,19 046* -0,20 -

*p<0,05. Indice de Massa corporal; CA: Circunferéncia Abdominal; RCE: Razdo Cintura

Estatura; RCQ: Relagdo Cintura Quadril; IC: indice de Conicidade; DS: Diametro Sagital; IS:
Indice Sagital; CP: Circunferéncia do Pescoco; RPC: Relagdo Pescogo Coxa; RCC: Relagao
Cintura Coxa; IAC: Indice de Adiposidade Corporal.

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




estimativa do tecido adiposo visceral (TAV) em individuos com excesso de peso.

128

Tabela 4 — Coeficientes de regressdo linear multipla de equacdes preditivas (eg.) para

Sexo Masculino (n=28)

Eqg. Constante Erro Idade CA RCE RCQ IC CP RCC R2 R2(%)

Padrao (%)  Ajust.
1 -1440,50 371,62 1,89 6,71 -778,57 662,62 626,78 -0,70 13,62 72,4 62,7
2 -1451,62 351,73 1,90 6,61 -776,33 659,04 620,90 - 14,67 72,3 64,4
3 -1473,13 320,07 1,90 6,52 -757,28 677,83 644,01 - - 72,3 66,0
4 -1666,84 295,61 - 4,68 -534,60 794,42 821,70 - - 69,8 64,5
5 -1647,00 296,69 - 2,43 - 594,74 883,40 - - 68,1 64,1

Sexo Feminino (n=81)

Eqg. Constante Erro Idade IMC RCE RCQ DS IC CP R2 R2(%)

Padréo (%)  Ajust.
1 -684,75 135,81 1,53 2,70 -336,13 200,16 10,04 287,56 5,82 45,3 40,1
2 -664,75 132,58 1,42 - -158,68 125,40 10,46 258,21 7,25 449 40,5
3 -658,01 132,41 1,54 - -136,99 - 10,47 325,94 7,33 442 40,5
4 -634,73 130,56 1,49 - - - 8,34 291,51 6,92 43,4 40,4

CA: Circunferéncia Abdominal; RCE: Razdo Cintura Estatura; RCQ: Relacdo Cintura

Quadril; 1C: Indice de Conicidade; RCC: Relagdo Cintura Coxa; IMC: indice de Massa

Corpérea; DS: Diametro Sagital; CP: Circunferéncia do Pescoco.
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Grafico 1 — Regressdo linear simples entre o volume de tecido adiposo visceral (TAV)
determinado pela equacdo preditiva e volume de TAV obtido por tomografia

computadorizada (TC) em homens adultos com excesso de peso (p<0,001).
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Grafico 2 — Regresséo linear simples entre o volume de tecido adiposo visceral (TAV)
determinado pela equacdo preditiva e volume de TAV obtido por tomografia

computadorizada (TC) em mulheres adultas com excesso de peso (p<0,001).
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Efeitos da perda ponderal no tecido adiposo visceral

em adultos com excesso de peso
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RESUMO

Introducdo: A perda de peso € uma importante estratégia para atenuar as complicacGes da
obesidade. No entanto, a reducdo ponderal ndo fornece informacdes detalhadas sobre as
mudancas relativas nos compartimentos corporais € nos depoésitos de gordura abdominal
(tecido adiposo visceral (TAV) e subcutaneo (TAS)). Objetivo: Avaliar o efeito da perda de
peso, a partir da restricdo calorica, no TAV e TAS, em individuos com excesso de peso (1);
verificar os beneficios metabolicos decorrentes da reducdo do TAV (2); e analisar a influéncia
de co-varidveis na reducdo do TAV e TAS (3). Métodos: Estudo de intervencdo clinica,
envolvendo pacientes adultos com excesso de peso atendidos em hospital publico no Nordeste
brasileiro, os quais foram submetidos a trés meses de restricdo calérica. O TAV e TAS foram
quantificados por tomografia computadorizada no baseline e ao final do follow up.
Resultados: Foram avaliados 51 pacientes (50,2+11,3 anos), sendo verificada que uma
reducdo ponderal de 5,8(£6,2)% nos homens resultou em uma reducdo de 11,2(x7,9)% de
TAV e 6,8(x11,2)% de TAS. Entre as mulheres, a reducdo de 4,1(x2,5)% do peso inicial,
resultou em uma diminuicdo de 11,1(+8,8)% de TAV e 5,6(x7,4)% de TAS. A regressao
linear simples mostrou que uma redugdo do TAV promoveu uma reducdo de 54,9% nas

concentragdes de triglicérides nos homens e uma redugéo de 12,2% no colesterol e 31,4% nos
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niveis de triglicérides nas mulheres. A regressdo multipla identificou distintos fatores que
influenciaram a redugdo dos compartimentos de gordura visceral e subcutaneo. Os modelos
preditivos explicaram 42,9% e 54,8% da reducdo do TAV nos sexos feminino e masculino,
respectivamente; e 39,9% e 86,7% da reducdo do TAS, nos sexos feminino e masculino,
respectivamente. Conclusdo: Uma perda ponderal modesta de 5% promoveu uma
mobilizacdo substancial de TAV e TAS, com potenciais beneficios no perfil

cardiometabdlico.

Descritores: Perda de peso, obesidade, gordura visceral, gordura subcutanea, alteragdes

metabolicas.

Introducéo
O excesso de peso é um distdrbio nutricional pandémico e ainda ndo ha indicios de sua

estabilizacdo em escala global*?

, 0 que impde devastadoras consequéncias para a saude
pUblica®.

A obesidade est4 intimamente relacionada com disfuncdo metabdlica e aumento do
risco cardiovascular. No entanto, nem todos os tipos de adiposidade conferem risco
equivalente®. O tecido adiposo ndo representa apenas o maior reservatério de energia no
organismo, mas também é um 6rgdo com multiplas funcdes e, dependendo dos locais nos
quais ha deposicéo de gordura, diferentes respostas biolégicas sdo observadas®. Sendo assim,
a distribuicdo corporal de gordura é tdo importante quanto a quantidade de gordura para
algumas complicacfes da obesidade, de forma que o acimulo de gordura na regido abdominal
representa um melhor preditor do risco coronariano elevado, quando comparado aos
marcadores de obesidade generalizada®.

O tecido adiposo visceral (TAV) e subcutaneo (TAS), compartimentos da gordura
abdominal, apresentam diferencas morfoldgicas e funcionais®’, o que lhes atribuem riscos
cardiometabdlico potencialmente distintos. O TAV apresenta maior efeito deletério por uma
combinacdo de elevada atividade lipolitica e liberacdo direta de acidos graxos livres para a
circulacdo portal®®®. Assim, a reducdo do TAV, em particular, pode ser especialmente
benéfica®,

O tratamento da obesidade é complexo e multidisciplinar, uma vez que o seu modelo

conceitual agrega multiplos e complexos determinantes. A restricdo calorica é uma das

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




133

principais estratégias para reduzir a massa de gordura corporal, sendo também eficaz para
atenuar as complicacBes da obesidade™. No entanto, a reducdo do peso ndo fornece
informacdes detalhadas sobre as mudancas relativas nos compartimentos corporais € nos
depositos do tecido adiposo abdominal®.

A partir do reconhecimento de que o acimulo de TAV impde maiores consequéncias
metabdlicas e hemodinamicas, algumas investigagdes foram desenvolvidas para testar como a
perda de peso influencia a composicdo dos estoques de gordura abdominal. Embora alguns

1112 esses achados

resultados apontem para uma reducdo preferencial da gordura viscera
devem ser interpretados com a devida cautela, sobretudo porque a composi¢do corporal é
marcada por diferencas raciais substanciais’, sendo necessério acumular evidéncias empiricas
em diferentes grupos populacionais.

Os beneficios da perda ponderal intencional na salde do individuo estdo bem
documentados, porém ainda ndo esta totalmente elucidado o seu efeito nos depdsitos de
gordura abdominal e a sua repercussao no plano metabdlico. Logo, é salutar o
desenvolvimento de mais estudos que avaliem e quantifiquem essas alteracbes em diferentes
populacdes e investiguem os fatores que estariam a ela associados. Portanto, o objetivo desse
estudo foi avaliar o efeito da perda de peso, a partir da restricdo calérica, no TAV e TAS, em
individuos com excesso de peso, além de verificar os beneficios metabdlicos decorrentes da
reducdo do TAV e analisar a influéncia das potenciais co-variaveis relacionadas a redugéo de

gordura visceral e subcutanea.

Métodos
Desenho e amostra do estudo

Estudo prospectivo, de intervencao clinica, com desenho quasi-experimental, do tipo
“antes e depois”, em que foram recrutados voluntarios com excesso de peso, de ambos 0s
sexos ¢ idade >20 anos, atendidos ambulatorialmente em hospital piblico no Nordeste
brasileiro. Nesse ambulatério, o publico de atendimento é predominantemente composto por
individuos portadores de doencas crbnicas ndo transmissiveis: obesidade, diabetes mellitus,
sindrome metabolica e dislipidemia.

Tendo em vista a inexisténcia de investigacGes na populacdo brasileira que tivessem
avaliado a alteragdo do TAV, a partir da perda de peso, a amostra foi calculada tomando-se
como base os dados de um estudo piloto, sendo o tamanho amostral calculado em funcgéo de

uma diferenca média (d) de TAV apos a intervencdo de 30,5cm2, um desvio padrdo (s) de
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110,2cm? e um nivel de significancia de 5% (z). Adotando-se a formula n= [(z,2 x ) / (d9)]*,
foi obtido um “n”amostral minimo de 51 individuos. Para corrigir eventuais perdas, esse
numero foi acrescido em 15%, [100 / (100-15)] /perfazendo um n total de 60 pacientes.

A amostra foi construida com base na adesdo voluntéria, sendo excluidos os
individuos com hepato e/ou esplenomegalia, ascite, cirurgia abdominal recente, gestantes e
mulheres que tiveram filhos até 6 meses antes do rastreamento, caracteristicas que podem
influenciar na medida de gordura intra-abdominal e/ou nas medidas antropométricas. Também
foram considerados inelegiveis os individuos portadores de limitacdes fisicas (amputacdo de
algum membro) que impossibilitassem a afericdo de medidas antropométricas. O excesso de
peso foi estabelecido com base no indice de massa corpérea (IMC) >25kg/m? para adultos™ e
IMC >27kg/m? para idosos ™.

O estudo foi desenvolvido conforme fluxograma descrito na Fig. 1.

Adesdo voluntaria.

\ 4

Avaliacéo dos critérios de elegibilidade.

y

Consentimento Livre e Esclarecido.

y

Realizagdo da TC1 e dos exames bioquimicos.

T0 Prescricao dietética individualizada, coleta de dados antropométricos,

demogréaficos e comportamentais.

|

TleT2 { Reforco das orientagdes nutricionais.

!

T3 Realizacéo da TC2 e dos exames bioquimicos e avaliagdo
antropométrica.

Figura 1 — Fluxograma do estudo.
TC: Tomografia Computadorizada; TO: Intervencdo dietética; T1=30 dias; T2: 60 dias; T3:90 dias (desfecho).
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Intervencdo dietética
A intervencdo aplicada constituiu a assisténcia nutricional prestada em consultas
individuais, na qual foi elaborada uma dieta equilibrada e individualizada com valor
energético total (VET) e distribuicdo de nutrientes indicado para portadores de excesso de
peso. Para a prescricdo foram consideradas as recomendacfes de alimentacdo saudavel da
Estratégia Global da Organizagdo Mundial de SaGde'®, de acordo com os seguintes
pressupostos: limitacdo da ingestdo energética procedente de gorduras; substituicdo do
consumo de gorduras saturadas pelas insaturadas; restricdo da gordura trans da dieta; aumento
do consumo de frutas e verduras para um minimo diério de 400g; aumento do consumo de
alimentos com elevado teor de fibras; e limitagcdo do consumo de agucares e sal.
A restricdo caldrica foi prescrita considerando-se reducdo progressiva de 500 a 1000
calorias do consumo alimentar habitual ou a recomendacéo de 20 calorias/kg de peso atual/dia
e distribuicdo de macronutrientes: 50-60% de carboidratos, 15% de proteinas e 25-35% de

gorduras*’*8.

Na elaboracdo do plano alimentar, além dos pressupostos acima descritos,
foram consideradas as condi¢des socioecondmicas, 0s habitos culturais e a rotina individual.
Os pacientes foram acompanhados mensalmente ao cabo de 30 dias (T1), 60 dias (T2)
e 90 dias (T3). Estes momentos serviram para acompanhamento da perda ponderal, anélise da
adesdo ao plano dietoterapico e reforco das orientacdes nutricionais. O estudo comparativo
dos teores de TAV e TAS foi avaliado pela TC realizada nos tempos TO e T3, ou seja, 90 dias

apos o inicio da intervencdo dietética.

Métodos e técnicas de avaliacao

Os tecidos adiposos visceral e subcutdneo foram avaliados por Tomografia
Computadorizada (TC), utilizando-se tomografo Philips Brilliance CT-10 slice (VMI
Industria e Comeércio Ltda, Lagoa Santa, MG, Brasil). O exame foi realizado em jejum
completo de quatro horas com o paciente em decubito dorsal. O corte tomografico foi obtido
com parametros radiograficos de 140 kV e 45 mA, no nivel de L4, tendo espessura de 10 mm.
A area total de gordura abdominal total e a area de gordura visceral foram delineadas
manualmente com cursor livre contornando cada regido. Toda superficie da pele foi excluida
da area de marcagdo. A area do TAV foi determinada tomando-se como limites as bordas
internas dos masculos reto abdominal, obliquo interno e quadrado lombar, excluindo-se o
corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial, mesentérica e omental. A area de

gordura subcutanea foi calculada subtraindo-se 0 TAV da area total de gordura. Todas as
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areas de gordura foram descritas em cm2. Para identificacdo do tecido adiposo, utilizaram-se
os valores de densidade de -50 e -250 unidades Hounsfield™®.
O IMC foi obtido pela equacdo: Peso/Altura?, sendo o peso e altura mensurados

segundo técnicas preconizadas por Lohman, Roche e Martorell?°

, com a utilizacdo de balanca
eletronica (Welmy®, Santa Barbara d’Oeste, SP, Brasil), com capacidade de 150Kg, diviséo
de 100g e estadidbmetro acoplado, com precisdo de 1mm. A perda ponderal foi considerada em
percentual (%), a partir da diferenca entre o peso no T3 (desfecho) e o peso no TO.

A CA foi aferida com uma fita métrica inelastica, com precisdo de 0,1 cm, diretamente
sobre a pele no ponto médio entre a Ultima costela e a crista iliaca. Os marcos 6sseos da
ultima costela e da crista iliaca foram localizados e palpados pelo examinador ao nivel da
linha axilar média. A fita de medicdo foi colocada em um plano horizontal em torno do
abdémen no local acima referido e especial atencdo foi dada para garantir que a fita estivesse
paralela ao chéo.

Foram avaliados, no baseline (TO) e ao final do seguimento (T3), 0os seguintes
parametros bioquimicos: glicemia de jejum, hemoglobina glicada (HbA1C), perfil lipidico
(triglicérides (TG), colesterol total (CT) e fracdes), proteina C-reativa (PCR) e acido Urico. As
amostras foram coletadas apés jejum de 9 a 12 horas e seguindo a um protocolo de preparo®.
A glicemia de jejum, perfil lipidico e acido urico foram analisados pelo método enzimatico, e
a HbAlc e PCR por turbidimetria. As analises bioquimicas foram realizadas utilizando-se um
analisador Cobas integra 400® (Roche Diagnostics) no Laboratério de Anélises Clinicas do

Servico.

Covariaveis

Dentre as co-varidveis avaliadas no baseline, constam: idade, escolaridade (em anos
de estudo), volumes de TAV e TAS, IMC, circunferéncia abdominal (CA), atividades fisica
(em minutos por semana) e escore de consumo alimentar.

Para determinacgdo do nivel de atividade fisica foi utilizado o International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ), 2001, em sua versdo curta, que leva em consideracdo as
guatro dimensdes da atividade fisica: no lazer, atividades domésticas, atividades ocupacionais
e atividades relacionadas ao deslocamento. Um escore de atividade fisica em minutos por
semana foi construido, somando-se os minutos despendidos nas atividades realizadas?.

O consumo alimentar foi avaliado fazendo-se uso de um questionario de frequéncia

alimentar qualitativo (QFA), proposto por Furlan-Viebig e Pastor-Valero (2004)%, sendo
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validado para o estudo das relagfes entre dieta e doencas cronicas ndo transmissiveis,
contendo 98 itens e quatro categorias de freqiiéncia (didrio, semanal, mensal e “raro/nunca”).
Os dados referentes ao consumo foram obtidos por entrevistadores treinados a orientar o
relato dos participantes com o cuidado de ndo interrompé-los e de evitar induzir respostas.

A andlise do QFA foi realizada com base na metodologia proposta por Fornés et al.
(2002)**, na qual o computo geral da frequéncia do consumo é convertido em escores. A
referida proposta adota como referéncia o consumo diario equivalente a 30 dias do més
(consumo mensal), sendo atribuido um peso para cada categoria de frequéncia. Os pesos das
frequéncias de consumo foram obtidos de acordo a seguinte equagdo: Peso = (1/30) x (a).
Onde a correspondeu ao nimero de vezes em que o alimento foi consumido no més. Para
cada alimento consumido pelo participante foi atribuido um escore de frequéncia de consumo.
Em seguida, o escore de cada item foi agrupado em 3 conjuntos: o grupo 1 foi composto por
alimentos fonte de gordura saturada (carnes com gordura, frango com pele, visceras,
embutidos, produtos lacteos integrais), o grupo 2 foi representado por alimentos fontes de
carboidratos simples (bolo, biscoito, pao, agucar e refrigerantes), e no grupo 3 foram incluidos
os alimentos fonte de fibras, considerados protetores para as doencas cardiovasculares e para

0 ganho excessivo de peso (leguminosas, frutas, legumes e hortalicas).

Aspectos éticos

O protocolo desse estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo
seres humanos, constantes na resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude, e foi
submetido a avaliacio do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de
Pernambuco (UPE), sendo aprovado sob o numero de protocolo 271.400/2013. O

consentimento informado escrito foi obtidos de todos os voluntarios.

Plano de anélise dos dados

Os dados foram analisados com o auxilio do programa Statistical Package for Social
Sciences — SPSS versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). As variaveis continuas foram
testadas quanto a normalidade de distribuicdo pelo teste Kolmogorov Smirnov, e como
apresentaram distribuicdo normal foram descritas na forma de média e de desvio padrdo. Na
descricdo das proporcOes, procedeu-se uma aproximacdo da distribuicdo binomial a
distribuicdo normal pelo intervalo de confianga de 95%. O teste t de Student para amostras

independentes foi empregado para comparagao entre médias dos pardmetros antropometricos
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e gordura visceral entre os sexos. O teste de Levene foi utilizado para avaliar a
homogeneidade das variancias. As propor¢des foram comparadas pelo teste Exato de Fisher.

O teste t de Student para amostras pareadas foi empregado para comparacdo do TAV,
TAS, peso, IMC e parametros bioquimicos antes e a ap6s a intervencgdo. O teste ANOVA one
way foi empregado para comparar a variagdo media entre peso, TAV e TAS, sendo utilizado a
posteriori o teste de Bonferroni.

A regressdo linear maltipla stepwise foi utilizada para examinar os preditores da reducao
do TAV e TAS (varidveis resposta). Analise de regressdo backward foi adotada para a
modelagem. O teste de Wald foi aplicado para avaliar a significancia estatistica do coeficiente
de regressdo linear. Regresséo linear simples foi empregada para avaliar o poder explicativo
da reducdo do TAV em relacdo a variacdo dos parametros bioguimicos ap6s intervencédo. Foi

estabelecida significancia estatistica quando valor p<0,05.

Resultados

Foram recrutados 60 pacientes, dos quais 51 (85,0%) concluiram a intervencdo proposta
por esse estudo. A média de idade dos pacientes acompanhados foi 50,2(+11,3) anos, com
maior propor¢do do sexo feminino (74,5%). Essas caracteristicas sdo semelhantes aos
individuos perdidos ao longo do seguimento (p>0,05).

Homens e mulheres apresentaram caracteristicas similares em relacdo a idade, IMC,
prevaléncia de hipertensdo arterial e diabetes mellitus e concentracdo de TAS no baseline do
estudo. No entanto, os homens apresentaram maior concentracdo de TAV (p<0,001) (tabela
1).

Entre os homens, foi verificada reducdo significativa de peso, IMC, TAV, TAS e LDL-c
(p<0,05). Entre as mulheres, também se observou reducao ponderal, de IMC e TAS (p<0,05),
além de diminuicdo do CT (p=0,014) e triglicérides (p=0,028). No entanto, a diminui¢cdo do
TAV e glicemia de jejum situou-se no limiar da significancia estatistica (p=0,051 e p=0,052,
respectivamente) (tabela 2).

A reducdo do percentual médio do peso, TAV e TAS foi similar entre os sexos (p>0,05).
Entre os homens, uma reducdo ponderal de 5,8(x6,2)%, resultou em uma reducdo de
11,2(x7,9)% de TAV e 6,8(x11,2)% de TAS. Entre as mulheres, a redugédo relativa de
4,1(x2,5)% do peso inicial, foi acompanhada de uma diminuicdo de 11,1(+8,8)% de TAV e
5,6(£7,4)% de TAS. Os homens apresentaram reducdo proporcional de peso, TAV e TAS,
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enquanto as mulheres tiveram maior reducdo de TAV em comparacao a reducdo do peso e de
TAS (p<0,001) (figura 1).

A tabela 3 mostra a analise de regressao linear multipla dos preditores da variacdo de
TAV e TAS em homens e mulheres apds a restricdo calorica. No sexo masculino, a
concentracdo de TAV no baseline e a variagdo do peso (APeso) se associaram a redugdo do
TAV (ATAV) e explicaram 54,8% dessa variagdo. Em relagdo a variagdo do TAS (ATAS),
verificou-se que o modelo de regressdo apresentou elevado poder explicativo (86,7%), sendo
identificado que a maior redug¢do do peso (APeso), uma menor idade, maior CA, menor
concentracdo de TAS no baseline e 0 menor escore de consumo de gordura saturada foram
preditoras de uma maior redugéo do TAS.

Entre as mulheres, o TAV no baseline e 0 maior consumo de carboidratos simples foram
preditoras de uma maior reducdo do TAV, explicando 42,9% da variacdo apos a intervencao
dietética. A concentracdo do TAS no baseline, um maior escore de atividade fisica no
baseline e o consumo de alimentos protetores foram preditoras de uma maior reducdo do
TAS, explicando 39,9% da sua variacgao.

Em relacdo ao impacto que a redugdo do TAV (ATAV) promoveu nos parametros
bioquimicos, verificou-se que houve uma reducdo de 54,9% nas concentragdes de triglicérides
nos homens e que a reducdo de cada unidade em cm? de TAV proporcionou uma reducdo de
0,72mg/dL nas concentracdes de triglicérides. No sexo feminino, a reducdo de uma unidade
em cm2 do TAV promoveu uma reducdo de 0,36mg/dL de CT (r2=12,2%) e 1,39mg/dL de
triglicérides (r2=31,4%) (tabela 4).

Discusséo

A maioria dos estudos prospectivos que objetivou demonstrar os efeitos de uma
intervencdo dietética avaliou apenas as mudancgas ocorridas no peso e/ou circunferéncia
abdominal (CA). No entanto, as varia¢des de peso e CA ndo fornecem informacdes detalhadas
sobre as mudangas relativas nos compartimentos corporais e ndo diferenciam as modificagoes
gue ocorrem nos depositos de gordura abdominal.

Poucos ensaios mediram diretamente essas mudangas, e na populacdo brasileira,
caracterizada por grande variacao racial, ndo foram encontrados, até 0 momento, resultados de
abordagens projetadas para examinar as alteracdes na composicdo de tecido abdominal apds
intervencgdes terapéuticas. Considerando que a distribuicdo regional do tecido adiposo é

marcada por acentuadas diferencas raciais, € importante que sejam desenvolvidas

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




140

investigacOes em diferentes populagdes para que se possa descrever com maior precisao as
variagcdes que ocorrem nos componentes de tecido adiposo abdominal durante a perda de
peso.

No nosso estudo, observou-se que para uma reducdo aproximada de 5% do peso, houve
uma reducéo relativa de cerca de 11% do TAV e 6% do TAS, em ambos os sexos. Sao
escassos 0s estudos que tenham adotado a restricdo caldrica como intervencgdo terapéutica
isolada. Muitos ensaios compararam o efeito da restricdo calérica como monoterapia e
combinada com exercicio fisico. No entanto, os resultados dos estudos sdo diferentes devido
as variacbes metodologicas em relacdo ao tempo de seguimento e a caracteristica da
intervencgéo adotada.

Gastayeger et al (2009)°, a0 examinarem as mudancas nos depésitos de TAV e TAS, em
adultos obesos, com idade média de 40 anos (n=46), a partir de uma restricdo calérica com
dietas de 800 a 1.000 calorias/dia por 8 semanas, revelaram uma reducdo de 10% do peso
corporal, uma diminuigdo de 34,6% do volume de gordura visceral no sexo masculino, e
25,8% no sexo feminino (p=0,002). Entretanto, a reducdo do TAS foi cerca de 16% em ambos
0s sexos (p=0,370). Wirth e Steinmetz (1998)% quantificaram as mudancas no TAV e TAS
por ultrassonografia ap6s 15 semanas de restricdo calorica (1.500 calorias/dia para os homens
e 1.200 calorias/dia para as mulheres) em obesos (n=32), e descreveram uma reducao
ponderal de aproximadamente 13% em ambos os sexos, com diminui¢do de 30,1% do TAV
para 0 sexo masculino e 14,4% para o sexo feminino (p<0,001) e, aproximadamente, 25% do
TAS para homens e mulheres. Christiansen et al (2009)?” compararam a reducéo de TAV em
trés grupos de intervencdo: restricdo caldrica isolada, exercicio fisico isolado e as duas
intervengdes combinadas. Em relacdo ao grupo submetido a restricdo caldrica isolada (n=19),
foi verificado em adultos obesos de ambos 0s sexos, com média de idade de 35,6(x7,0) anos e
IMC de 35,3(x4,0)kg/m2, ap6s 12 semanas com restricdo dietética (8 semanas com dieta de
600 calorias/dia, seguidas de 4 semanas com dieta para manutencéo do peso), uma reducédo de
11% do peso corporal, de 30% do TAV e de 24% do TAS.

A maior reducdo de TAV, em relacdo ao compartimento de TAS, apds 3 meses de
restricdo calorica, nas mulheres, € um achado suportado pela maioria dos ensaios clinicos
randomizados envolvendo restricdo calorica ou outras intervengfes terapéuticas para
promover a perda ponderal em individuos obesos, que revelam reducGes mais profundas dos
estoques de gordura visceral, quando comparados com a diminuicdo da gordura

subcutanea®?®>?8, No entanto, em nossos achados esse resultado foi limitado as mulheres, ndo
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sendo reproduzido entre os homens, cuja reducdo relativa de gordura visceral e subcutanea foi
anéloga, contrariando resultados previamente publicados, que demonstram que essa maior
reducéo do TAV durante a perda de peso seria independente do sexo®%.

Essa tendéncia para uma reducdo seletiva preferencial da gordura visceral pode ser
explicada porque o TAV é metabolicamente mais ativo e sensivel & lip6lise do que o TAS®.
Além disso, algumas evidéncias apontam um papel fisiolégico para a gordura visceral,
indicando que o TAV fornece energia rapida a partir da mobilizacdo de &cidos graxos livres
em situacdes de estresse, restricdo calérica aguda ou periodos intensos de atividade fisica®®.
Uma revisao sistematica envolvendo 61 estudos reforgou esses resultados demonstrando que
o TAV é perdido, preferencialmente, com modesta perda de peso, mas esse efeito seria
atenuado com a progressdo da perda ponderal. Dessa forma, ao alcancar uma perda ponderal
de 20%, o individuo passaria a apresentar uma maior perda de gordura subcutanea. Esse ponto
de equilibrio e transi¢do ainda ndo esta definido, mas o que esta claro € que a perda sustentada
de peso sera iniciada com uma reducdo mais acentuada de TAV, seguida de reducdo mais
pronunciada de TAS™.

As reservas de gordura ectopica, incluindo TAV, hipoteticamente contribuem para a
patogénese da resisténcia a insulina e para mediar os efeitos adversos da obesidade sobre o
perfil cardiometabdlico. Por conseguinte, é de grande interesse clinico que a reducéo do TAV
seja alcancada e sustentada, pois isso seria uma maneira mais facil de obter e manter os
beneficios promovidos pela perda de peso®’. Nesse contexto, uma investigagcdo promoveu a
remocao do TAV por omentecotmia e constatou que houve reducdo dos niveis de glicose e
insulina em humanos®, enquanto a remocéo de TAS por lipoaspiracdo nem sempre resultou
em melhorias no metabolismo glicolipidico™. Foi realizado entdo, experimentalmente,
transplante de gordura subcutanea para compartimentos viscerais, produzindo diminuicdo do
peso corporal e da massa total de gordura abdominal em camundongos, além de reducdo da
glicemia®, ficando evidentes os beneficios do decréscimo da adiposidade visceral.

O nosso estudo mostrou que homens e mulheres apresentaram reducfes equivalentes de
peso, TAV e TAS, diferente de outros achados que sugerem maior perda proporcional de
TAV entre os homens®?*®, Essas diferencas evidenciadas entre os sexos tém sido atribuidas &
maior concentracdo de TAV no sexo masculino na linha de base do estudo®®. Dessa forma,
individuos que apresentam maior concentragcdo inicial de gordura visceral seriam

caracterizados por reducdo mais substancial de TAV durante a perda de peso’. Na nossa
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investigacdo, embora os homens tenham iniciado o estudo com maior concentragéo de TAV,
eles ndo foram beneficiados com maior redugéo.

Por outro lado, um estudo desenvolvido para comparar entre 0s sexos as mudangas nos
depdsitos de TAV e TAS, a partir de uma restricdo calorica, pareou sua populacéo para idade,
IMC, nivel de adiposidade visceral e subcutanea, e ainda assim revelou entre os homens uma
maior reducdo absoluta e relativa do TAVZ. Foi sugerido, entdo, que essa maior tendéncia na
reducdo de TAV entre os homens pode ser explicada por diferencas nas propriedades
fisioldgicas do TAV entre os sexos, sendo demonstrado que a taxa de mobilizacdo de acidos
graxos livres (AGL) induzida por catecolaminas é maior entre os homens do que nas
mulheres. Sabe-se que as catecolaminas tém efeito sobre a lipolise dos adipdcitos a partir dos
receptores beta adrenérgicos (estimulagdo) e alfa 2-adrenérgicos (inibicdo). Sendo assim, 0s
homens apresentariam uma maior atividade lipolitica em nivel de receptores®”**.

A reducdo de 5% do peso foi um marcador clinico significativo e eficiente para promover
reducdo de TAV (compartimento de gordura mais patogénico) e dos parametros bioquimicos,
sobretudo entre as mulheres, nas quais foram verificadas diminuicdo do CT, triglicérides e,
muito provavelmente, da glicemia de jejum, embora o impacto neste marcador bioldgico, nos
nossos resultados, tenha se mantido no limiar da significancia estatistica. Evidéncias
consistentes apontam para uma resposta clinica favoravel de uma perda de 5% do peso
corporal®, mas demonstram que reducBes menores também podem promover vantagens sobre
alguns fatores de risco. Um painel de especialistas demonstrou que os beneficios clinicos
podem ser experimentados a partir de uma reducdo de 3%°. Outros autores®” indicaram que o
metabolismo é marcadamente melhorado durante uma intervencdo antes mesmo de qualquer
perda de peso significativa ser alcangada.

A composicdo da perda de massa corporal é provavelmente influenciada por muitos
fatores, incluindo genética, sexo, raca, envelhecimento, o grau do déficit de energia e a
composicdo da dieta, o grau e o tipo de atividade fisica, estado de doenca e comorbidades e
status hormonal®. Sdo escassas as investigaces que verificaram o efeito de covariaveis na
reducdo do TAV e TAS.

A maior concentragdo de TAV no baseline do nosso estudo foi preditiva de uma maior
reducdo da adiposidade visceral em ambos os sexos. Esse achado corroborou com algumas
evidéncias anteriores®®**. Um estudo demonstrou que a reducdo de gordura visceral foi
relacionada com a reducdo da gordura corporal total e com o nivel inicial de TAV*?. Outra

investigacdo indicou que a redugdo do TAV em homens foi associada apenas a variagdo da
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CA durante a intervencao e, em mulheres, a reducdo do peso corporal e aos niveis iniciais de
gordura visceral®*. Dessa forma, parece haver uma real tendéncia de que niveis mais elevados
de TAV sdo mais facilmente perdidos durante a perda de peso. No entanto, 0s mecanismos
fisiopatoldgicos que expliqguem esse potencial efeito ainda ndo foram esclarecidos na
literatura.

Uma menor idade foi preditiva de uma maior reducdo do TAS, resultado consistente com
evidéncias que indicam que os mecanismos do balango energético sao desregulados na idade
avancada e a resposta a um balanco energético negativo é atenuada com o envelhecimento®.

A capacidade explicativa dos modelos de regressdo multipla da reducdo de TAV e TAS
variou entre 40% (TAV e TAS no sexo feminino) e 55% (TAV no sexo masculino) indicando
que outras variaveis ndo analisadas podem ter papel importante como preditoras dessa
reducdo. O modelo para explicar a reducdo do TAS em homens, entretanto, apresentou
elevado poder preditivo, demonstrando que varidveis na linha de base do estudo (idade, CA,
TAS e escore consumo de gordura saturada), associadas a reducdo ponderal, podem ser
consideradas como proxies consistentes da reducdo da adiposidade subcutanea.

A partir da andlise de que o poder explicativo das variaces de TAV e TAS foram
diferentes entre homens e mulheres, associada ao fato de que distintas covaridveis foram
preditivas dessas variacOes, é possivel inferir que multiplos e distintos fatores influenciam a
reducdo dos compartimentos de gordura visceral e subcutdneo no sexo feminino e masculino.

E importante destacar que foi avaliado o efeito de covariaveis comportamentais medidas
apenas uma vez (no baseline do estudo). O consumo dietético e nivel de atividade fisica ndo
foram quantificados durante e ao final do seguimento. Dessa forma, a interpretacdo dessas
variaveis como preditoras da reducdo dos depdsitos de TAV e TAS, deve ser analisada com a
devida cautela. Adicionalmente, convém mencionar que a metodologia de escore de
freqiéncia alimentar, adotada para analise de consumo nessa investigacao, reflete apenas
aspectos qualitativos da dieta.

Consistentes evidéncias apontam que as complicagdes da obesidade sdo particularmente
relacionadas ao montante de TAV. Portanto, foi testado o efeito da reducdo do TAV no perfil
glicolipidico, sendo identificados importantes beneficios, sobretudo nos niveis de
triglicérides. A diminuicdo da gordura visceral foi suficiente para explicar a redugdo de
aproximadamente 55% da reducéo dos triglicérides em homens e 30% entre as mulheres. Esse
beneficio sobre os niveis de triglicérides possivelmente esta relacionado a reducéo do fluxo de

AGL, secretados pelos adipdcitos viscerais, para o figado®.
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Né&o foi verificado efeito significativo da reducdo do TAV na glicemia ou hemoglobina
glicada. No entanto, reducdes na adiposidade visceral tém sido relacionadas com melhorias na

2% Além disso, consistentes evidéncias conectam

sensibilidade a insulina em diabéticos tipo
a adiposidade visceral a alteraces no perfil glicidico, tendo em vista que os AGL inibem a
secrecdo de insulina pela célula pancreética e limitam a captacdo de glicose induzida pela
insulina, provavelmente mediante a diminuicdo dos mecanismos de sinal e transduc&o®”.

Algumas limitacBes no desenvolvimento desse estudo precisam ser mencionadas. E
possivel que o tamanho relativamente pequeno da amostra seja um fator limitante e que
algumas diferengas que ndo alcancaram significancia estatistica pudessem aparecer com a
adicdo de um maior nimero de participantes ao estudo. O tamanho amostral também limitou a
realizacdo de algumas subanélises. E importante considerar, porém, que a analise de
composicao corporal por tomografia tem alto custo, limitando, portanto, a viabilidade desse
tipo de estudo com numero elevado de individuos.

Deve-se ainda ressaltar que ndo é possivel confirmar se a redugdo do peso, TAV e TAS
observada nessa investigacao € atribuida a restri¢do calorica, considerando que ndo foi medida
a adesdo ao aconselhamento dietético, nem foram avaliados os niveis quantitativos de
ingestdo durante e ao final do follow up. Por sua vez, a auséncia de um grupo de comparagéo
é, portanto, um fator limitante para realizar qualquer inferéncia causal definitiva.

N&o se pode deixar de mencionar a possibilidade de vieis de sele¢cdo por terem sido
incluidos individuos de uma base hospitalar. Viés de selecdo pode afetar a estimativa do efeito
observado se as associacdes encontradas forem diferentes em populacdes mais saudaveis e
individuos fisicamente ativos.

Os sexos foram comparaveis em termos de idade, IMC e nivel de adiposidade subcutanea,
mas diferiram em termos de adiposidade visceral na linha de base do estudo. Dessa forma,
algumas diferencas dos resultados entre os sexos podem ter relacdo com essas diferencas na
concentragdo inicial de gordura visceral. Pontos fortes do estudo incluem seu desenho
prospectivo e a possibilidade de avaliar o TAV em dois momentos, mediante o0 uso de um

método padrédo ouro para quantificacdo do TAV e TAS.

Concluséo
A intervencdo usando abordagem baseada em comportamento com aconselhamento
dietético para restricdo calorica proporcionou um resultado clinicamente significativo na

reducdo de peso, TAV e TAS e nos pardmetros cardiometabdlicos em individuos com excesso
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de peso apds 3 meses de acompanhamento. Uma perda ponderal modesta de 5% promoveu
uma mobilizagdo substancial de TAV e TAS, com potenciais beneficios no perfil
cardiometabaolico.

Nossos achados justificam a necessidade da realizacdo de estudos adicionais para melhor
compreender e desenvolver estratégias bem sucedidas para reduzir o TAV. Outras
investigacGes sdo claramente necessarias para examinar os efeitos de uma intervencgdo
terapéutica sustentada sobre a perda de peso em longo prazo e refinar a compreenséo sobre 0
efeito da reducao do peso nos depositos de gordura abdominal. Destaca-se, no entanto, que o

foco deve ser nos beneficios cardiometabodlicos, do que propriamente na perda de peso.
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Tabela 1 — Distribuicdo das caracteristicas dos pacientes segundo o sexo (n=51).

Variavel Sexo masculino  Sexo Feminino p-valor*
(n=13) (n=38)
Idade, anos (média/DP) 51,0 (¢16,0) 49,9 (£9,5) 0,826*
Hipertensdo Arterial (%, 1Cos0) 76,9 (46,2-95,0) 63,2 (46,0-78,2) 0,502°
Diabetes Mellitus (%, 1Cgsq) 38,5(13,9-68,4) 28,9 (15,4-45,9) 0,530°
IMC, kg/m2 (média/ DP) 34,1 (+4,3) 35,3 (5,5) 0,452*
TAV, cm? (média/ DP) 390,6 (+126,2) 264,3 (+84,0) <0,001*
TAS, cm? (média/ DP) 553,4 (+110,4) 606,6 (+145,9) 0,236*
TAV% (média/ DP) 40,9(x9,5) 30,7(x8,8) 0,001*
TAS% (média/ DP) 59,1(%9,3) 69,3(x8,7) 0,001*
Colesterol total, mg/dL 175,4(x42,6) 200,5(£38,8) 0,055*
HDL-c, mg/dL 39,0(x6,8) 46,5(x9,0) 0,009*
LDL-c, mg/dL 107,2(%£32,2) 121,5(x33,0) 0,185*
Triglicérides, mg/dL 154,6(+83,4) 161,6(+105,7) 0,628*
Glicemia de jejum, mg/dL 116,5(x40,4) 112,4(%£52,8) 0,407*
Hemoglobina glicada, % 6,7(x1,6) 6,7(x1,7) 0,948*
PCR, mg/dL 1,2(%0,8) 6,7(5,9) <0,001*
Acido Urico, mg/dL 6,9(+0,8) 5,0(x1,3) <0,001*

*Teste t de Student para dados ndo pareados; *Teste Exato de Fisher. DP: Desvio Padréo;
ICes0: Intervalo de Confianca de 95%; IMC: indice de Massa Corpdrea; TAV: Tecido
Adiposo Visceral; TAS: Tecido Adiposo Subcutaneo; PCR: Protéina C-Reativa.
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Tabela 2 — Andlise comparativa do peso, indice de massa corporea (IMC), tecido adiposo
visceral (TAV), subcutaneo (TAS) e parametros bioquimicos em adultos com excesso de peso
no baseline e 3 meses pos restrigdo calorica, de acordo com o sexo (n=51)

Sexo Masculino (n=13)

Variavel Baseline Final p-valor*
(média e DP) (média e DP)
Peso (kg) 103,0(x15,8) 97,0(%x16,3) 0,005
IMC (kg/m?) 34,1(%4,3) 32,1(x4,7) 0,004
TAV (cm?) 390,6(%126,2) 343,6(x£105,5) 0,002
TAS (cm?) 553,4(x110,4) 517,0(x126,3) 0,047
Colesterol total (mg/dL) 175,4(x42,6) 170,0(x35,9) 0,333
HDL-c 39,0(%6,8) 42,4(6,4) 0,114
LDL-c 107,2(£32,2) 97,6(x29,3) 0,008
Triglicérides (mg/dL) 154,6(x83,4) 128,4(+48,5) 0,148
Glicemia de jejum 116,5(x40,4) 108,1(x33,7) 0,179
Hemoglobina glicada 6,7(x1,6) 6,3(x1,2) 0,060
PCR 1,2(z0,8) 2,1(x1,0) 0,085
Acido Urico 6,9(+0,8) 6,9(x1,8) 0,942
Sexo Feminino (n=38)
Variavel Baseline Final p-valor*
(média e DP) (média e DP)
Peso (kg) 89,6(x14,3) 85,9(x13,7) <0,001
IMC (kg/m?) 35,3(%5,5) 33,9(%5,2) <0,001
TAV (cm?) 264,3(x84,0) 243,1(x96,7) 0,051
TAS (cm?) 606,6(+145,9) 558,6(x137,9) 0,006
Colesterol total (mg/dL) 200,5(£38,8) 187,5(x34,3) 0,014
HDL-c 46,5(%9,0) 47,4(+8,8) 0,214
LDL-c 121,5(%33,0) 115,4(x30,6) 0,145
Triglicérides (mg/dL) 161,6(%105,7) 132,9(%47,7) 0,028
Glicemia de jejum 112,4(x52,8) 97,8(x17,6) 0,052
Hemoglobina glicada 6,7(x1,7) 6,3(x0,8) 0,060
PCR 6,7(£5,9) 6,2(£5,6) 0,365
Acido Urico 5,0(x1,3) 4,9(£1,3) 0,491

*Teste t de student para dados pareados. DP: Desvio Padréo.
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Figura 1 — Magnitude da reducédo percentual do peso, do tecido adiposo visceral (TAV) e do
tecido adiposo subcutaneo (TAS) em adultos com excesso de peso no baseline e apds 3 meses
restricdo caldrica (n=51). *Teste t de Student para comparacdo entre 0s sexos. Comparacdo
entre a reducdo percentual média de peso, TAV e TAS (ANOVA one way) no sexo
masculino: p=0,251; no sexo feminino: p<0,001.*"Letras diferentes significam diferencas
estatistica pelo teste a posteriori de Bonferroni.
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Tabela 3 — Regressao linear multipla dos preditores da reducdo de tecido adiposo visceral

(TAV) e tecido adiposo subcutéaneo (TAS) em adultos com excesso de peso.

Sexo Masculino (n=13)

ATAV
Variavel Coeficiente  Erro t  p-valor® VIF R? R?
Padrao Ajustado
Constante -72,0 33,2 2,2 0,059 63,0 54,8
TAV baseline 0,2 0,1 2,5 0,032 1,0
APeso (%) 10,8 4.4 2,5 0,036 1,0
ATAS
Variavel Coeficiente  Erro t  p-valor® VIF R? R?
Padrao Ajustado
Constante -81,9 45,6 -1,8 0,123 92,2 86,7
APeso(%) 6,4 1,1 6,0 0,001 1,4
Idade -0,5 0,2 -3,1 0,022 2,0
CA baseline 1,6 0,6 2,4 0,050 9,4
TAS baseline -0,1 0,0 -2,1 0,080 9,8
Gordura -20,5 3,7 -5,5 0,002 52
saturada*
Sexo Feminino (n=38)
ATAV
Variavel Coeficiente  Erro t  p-valor® VIF R? R?
Padrao Ajustado
Constante -13,1 14,1 -0,9 0,359 46,3 42,9
TAV baseline 151,7 38,5 -2,2 0,032 1,0
Carboidratos 0,2 0,0 4,9 <0,001 1,0
simples*
ATAS
Variavel Coeficiente  Erro t p-valor® VIF R2 R?
Padrao Ajustado
Constante -60,7 33,6 -1,8 0,081 45,0 39,9
TAS baseline 0,2 0,0 4,2 <0,001 1,0
Atividade fisica 0,1 0,0 2,8 0,009 1,0
no baseline”
Alimentos -9,7 4,5 -2,1 0,040 1,0
protetores*

STeste de Wald. *Escore de consumo, segundo proposta de Fornes et al. “Determinada pelo
tempo (em minutos por semana) gasto com atividades. VIF: Variance Inflation Factor. CA:
Circunferéncia abdominal. Para a regressdo entraram nos modelos as variaveis continuas:
idade, IMC baseline, escolaridade em anos de estudo, minutos de atividade fisica por semana,
escore de consumo alimentar (carboidratos simples, gordura saturadas e alimentos protetores,
variacdo (em percentual) do peso apos a intervencdo dietética, circunferéncia abdominal,
volume de TAV ou TAS no baseline.
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Tabela 4 — Regressao linear simples entre a reducéo de tecido adiposo visceral (ATAV) e

a variacdo (A) dos parametros bioquimicos apos interven¢ao dietética em adultos com excesso

de peso.
Sexo Masculino (n=13)
ATAV
Variavel B Erro ] p-valor*  rz**
padrédo
AColesterol total (mg/dL) 0,103 0,136 0,758 0,464 5,0
AHDL-c 0,010 0,052 0,055 0,858 0,3
ALDL-c 0,034 0,079 0,127 0,679 1,6
ATriglicérides (mg/dL) 0,718 0,196 0,741 0,004 54,9
AGlicemia de jejum -0,046 0,154 -0,089 0,772 0,8
AHemoglobina glicada -0,007 0,005 -0,383 0,218 14,7
APCR 0,002 0,013 0,057 0,884 0,3
AAcido Urico 0,015 0,012 0,386 0,241 14,9
Sexo Feminino (n=38)
ATAV
Variavel B Erro ] p-valor*  rzx*
padrdo

AColesterol total (mg/dL) 0,359 0,160 0,349 0,032 12,2
AHDL-c -0,035 0,025 -0,226 0,173 51
ALDL-c 0,154 0,135 0,187 0,260 3,5
ATriglicérides (mg/dL) 1,393 0,348 0,560 <0,001 31,4
AGlicemia de jejum 0,073 0,242 0,051 0,766 0,3
AHemoglobina glicada 0,010 0,008 0,205 0,231 4,2
APCR 0,009 0,016 0,112 0,563 1,3
AAcido Urico -0,007 0,005 -0,211 0,218 4.4

*teste de Wald. **coeficiente de determinagdo em %
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Poucos estudos no Brasil quantificaram o volume de gordura visceral e subcutanea,
possivelmente pela limitacdo da utilizacdo dos métodos de imagem na avaliacdo da
composicdo corporal. Entretanto, diferencas acentuadas na distribuicdo regional do tecido
adiposo e seus subcompatimentos em fungéo da raca tém sido relatadas em todo o mundo, 0
que demosntra a necessidade de que o tema seja explorado na populagéo brasileira.

Esse estudo contribui para um melhor entendimento sobre as variaveis que se
associam a elevada concentracdo de gordura visceral e subcutanea, podendo ser constatado
que multiplos fatores estdo envolvidos. Além disso, os resultados indicaram que diferentes
fatores estdo determinando o acimulo de gordura visceral em homens e mulheres e esta
perspectiva deve ser considerada em futuras estratégias de prevencdo e controle. Portanto,
prioridades de intervencdo devem ser dirigidas aos individuos em risco de maior acumulo de
TAV pela sua potencial patogenicidade.

Ainda ndo héa evidéncias conclusivas sobre a utilidade dos parametros antropométricos
como preditores do TAV. A CA tem sido comumente utilizada como proxy da gordura
visceral, porém limitacdes metodoldgicas relativas a padronizacdo de obtencdo dessa medida
podem comprometer sua generalizada aplicacdo na pratica clinica e na avaliacdo
epidemioldgica. Os resultados desse estudo indicam que a magnitude da CA é influenciada
pelo local anatdbmico de medicdo, particularmente em mulheres, indicando claramente a
necessidade de padronizacdo dos protocolos de obtencdo da medida e permitindo, assim,
comparagOes validas entre os estudos. Entre os homens, a cintura minima apresentou melhor
correlacdo com o TAV e com parametros cardiometabdlicos. Nas mulheres, a CA parece ser
um indicador mais preciso de gordura subcuténea do que visceral.

Os dados sobre a preferéncia de um protocolo de medicéo ainda séo limitados e mais
estudos precisam ser desenvolvidos para que se possam desenhar recomendacdes mais
definitivas sobre o sitio anatdmico de medicdo que deve ser adotado como ferramenta clinica
para avaliar o risco cardiometabdlico.

Esse estudo mostrou que uma rapida e precisa estimativa de TAV, sobretudo para os
homens, pode ser obtida utilizando-se apenas alguns parametros antropométricos combinados
em um modelo matematico. As equacOes desenvolvidas, que incluem CA, RCQ e IC para
homens, e idade, DS, IC e CP para mulheres, podem ser utilizadas como ferramenta de

avaliacdo clinica e epidemiologica em individuos com excesso de peso, permitindo
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quantificar o volume de TAV e rastrear os individuos em risco de serem visceralmente
obesos. Porém, recomenda-se a validagdo dos modelos preditivos desenvolvidos nesse estudo
em outros grupos populacionais para que se possa ampliar a possibilidade de sua utilizagdo.
Diante das consistentes evidéncias que apontam que as complicacbes da obesidade sédo
particularmente relacionadas ao volume de TAV, abordagens projetadas para examinar as
alteracbes na composicao de tecido abdominal apds intervencdes terapéuticas sdo claramente
relevantes. Verificou-se que a intervencao utilizando abordagem baseada em comportamento
com aconselhamento dietético para restricdo calorica proporcionou um resultado clinicamente
significativo na reducdo de peso, TAV, TAS e nos parametros cardiometabdlicos em
individuos com excesso de peso apds 3 meses de acompanhamento. Uma perda ponderal
modesta de 5% promoveu uma mobilizacdo substancial de TAV e TAS, com potenciais
beneficios no perfil cardiometabdlico. Outras investigaces ainda sdo necessarias para melhor
compreender e desenvolver estratégias bem sucedidas para reduzir o TAV. Além disso, é
necessario examinar os efeitos de uma intervencao terapéutica sustentada sobre a perda de
peso em longo prazo e refinar a compreensdo sobre o efeito da reducdo ponderal nos

depdsitos de gordura abdominal.
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APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

N2 DO QUESTIONARIO: DATA: /

NOME:

REGISTRO: N2 do CARTAO do SUS:

ENDERECO:

FONE: DATA DE NASCIMENTO:

E-MAIL:

CONTATO AUXILIAR:

VARIAVEIS SOCIOECONOMICAS E DEMOGRAFICAS
SEXO:( )1.M ( )2.F IDADE:

RACA: ( ) 1. BRANCA ( )2.PRETA ( )3.PARDA ( )4.OUTRA

ESTUDOU ATE QUE SERIE:

ESCOLARIDADE (ANOS COMPLETOS DE ESTUDO):

N2 DE PESSOAS NA RESIDENCIA:
RENDA FAMILIAR: RS

ABEP:

RENDA FAMILIAR PER CAPITA: RS

186

Posse de Itens Quantidade de Itens

Televisdo em cores

Radio

Banheiro

Automavel

Empregada Mensalista

Maquina de Lavar

Videocassete e/ou DVD

Geladeira

Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira
duplex)

OO OO0 OO0 oo oo
N BANDNWES MR RPRE

2

N BANDNPAPNONDN

w

N BANDNPOOOWW

IS
(@]
c

N B NDNPONBD D

Grau de Instrugdo do Chefe da Familia

Analfabeto/Primario incompleto
Primario completo/Ginasial incompleto
Ginasial completo/Colegial incompleto
Colegial completo/Superior incompleto
Superior completo

Médio completo
Superior completo
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Analfabeto/ Até 32 Série Fundamental
Até 42 série fundamental
Fundamental completo

o~ N - O




CORTES CRITERIOS BRASIL

Classe Pontos
Al 42 - 46
A2 35-41
B1 29-34
B2 23-28
c1 18 - 22
c2 14-17
D 8-13

E 0-7

VARIAVEIS CLINICAS

HAS: ( )1.NAO ( )2.SIM ANTIHIPERTENSIVO?

DM:( )1.NAO ( )2.SIM

TERAPIA DE CONTROLE GLICEMICO: (

() 4.N/A
DISLIPIDEMIA: () 1.NAO

OUTRAS COMORBIDADES:

( )2.SIM HIPOLIPEMIANTE?

187

) 1.DIETA ( ) 2. HIPOGLICEMIANTE ORAL ( ) 3.INSULINA

MEDICACOES:

PERDA DE PESO INVOLUNTARIA RECENTE: (

PESO USUAL: ke

VARIAVEIS BIOQUIMICAS

%PP:

) 1.NAO ( )2.SIM CAUSA:

DATA

DATA

TO

TF

OBSERVACOES

COLESTEROL TOTAL

HDL-c

LDL-c

TG

VLDL

GLICEMIA DE JEJUM

HG GLICADA
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INSULINA

PCR

ACIDO URICO

UREIA

CREATININA

VARIAVEIS ANTROPOMETRICAS

DATA
/

/

DATA

DATA

DATA

T0

T1

T2

Tf

PESO

ALTURA

IMC

%PP

CAl

CA2

CA3

CA4

CA5

CA6

cQ

RCE

RCQ

DIAMETRO SAGITAL

INDICE SAGITAL

iNDICE DE
CONICIDADE

PESCOCO

INDICE PESCOCO

COXA

RELACAO CINTURA
COXA

RELACAO PESCOCO
COXA

IAC
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CA1: Menor circunferéncia (regido mais estreita ente o térax e o quadril)
CA2: Imediatamente abaixo da ultima costela

CA3: Entre a crista iliaca e a ultima costela

CA4: 2cm acima da cicatriz umbilical

CA5: Imediatamente acima da crista iliaca

CAG6: Cicatriz umbilical

TECIDO ADIPOSO ABDOMINAL

189

DATA DATA

T0 TF

GORDURA
ABDOMINAL TOTAL

TAV

TAS

VARIAVEIS COMPORTAMENTAIS

NOS ULTIMOS 30 DIAS, EM QUANTOS DIAS, POR SEMANA OU POR MES, CONSUMIU BEBIDAS
ALCOOLICAS? dias por semana dias por més ( IN/A

QUAL O TIPO DE BEBIDA ALCOOLICA CONSUMIDA?

QUANTIDADE:

TABAGISMO: ( ) 1. FUMANTE ( )2. NUNCA FUMOU

( )3. EX-FUMANTE HA QUANTO TEMPO PAROU?
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IPAQ

12. EM QUANTOS DIAS DE UMA SEMANA COMUM O(A) SR.(A) CAMINHA POR_PELO MENOS 10 MINUTOS

SEGUIDOS EM CASA, NO TRABALHO, COMO FORMA DE TRANSPORTE PARA IR DE UM LUGAR PARA
OUTRO, POR LAZER QU COMO FORMA DE EXERCICIO?

I:l Dia(s) na semana El Nenhum (Passe para a guestido 14 e assinale 888 na questdo 13)

13. NOS DIAS EM QUE O (a) SR. (a) CAMINHA, POR PELO MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS, QUANTO TEMPO NO
TOTAL O {a) SR {2) GASTA CAMINHANDO?

I:l Horas I:I:| Minutos HHB MN&o caminha

Para responder as perguntas, de 14 a 18, pense gue:

ATIVIDADES MODERADAS sdo aquelas gque precisam de ALGUM esforgco fisico,
fazem o(a) Sr.(a) respirar UM POUCO mais forte do que o normal e o coragao bater
UM POUCO mais rapido.

ALGUNS EXEMPLOS DE ATIVIDADES MODERADAS SAO. PEDALAR LEVE NA BICICLETA, NADAR, DANGAR, FAZER
GINASTICA AEROBICA LEVE, JOGAR VOLEI RECREATIVO, CARREGAR PESOS LEVES, FAZER SERVICOS

DOMESTICOS NA CASA OU NO QUINTAL, COMC WARRER, ASPIRAR, CUIDAR DO JARDIM OU TRABALHOS COMO
SOLDAR, OPERAR MAQUINAS, EMPILHAR CAIXAS ETC.

14. O(A) SR.(a) FAZ ATIVIDADES MODERADAS, POR PELO MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS, MO TRABALHO, FOR
DIVERTIMENTO, POR ESPORTE, COMO FORMA DE EXERCICIO, COMO PARTE DAS SUAS ATIVIDADES

DENTRO DE CASA, NO QUINTAL OU QUALQUER OUTRA ATIVIDADE QUE AUMENTE MODERADAMENTE A
SUA RESPIRACAD OU BATIMENTOS DO CORACAO?

Sim Mo

(Passe para a questdo 17 e assinale 8 na guestio 15 e 888 na questio 16)

15. EM QUANTOS DIAS DE UMA SEMANA COMUM, O(A) SR.(A] FAZ ESSAS ATIVIDADES MODERADAS, POR
PELO MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS?

Dias na semana 0 | Menhum MNSA (Méo faz atividade moderada)

16. NOS DIAS EM QUE O (A) SR. (A) FAZ ESSAS ATIVIDADES MODERADAS, POR PELO MENOS 10 MINUTOS
SEGUIDOS, QUANTO TEMPO AD TODO O (A) SR (A) GASTA FAZENDO ESSAS ATIVIDADES?

I:I Horas I:I:l Minutos MNSA (Nao faz atividade moderada)
& 8 8

M3o Sabe

9

ATIVIDADES VIGOROSAS sdo aguelas que precisam de um GRANDE esforco fisico,
fazem o(a) Sr.(a) respirar MUITO mais forte do que o normal € o coragido bater
MUITO mais rapido.

ALGUNS EXEMPLOS DE ATIVIDADE VIGOROSA SAG: CORRER, FAZER GINASTICA AER@BICH, JOGAR

FUTEEOL, PEDALAR RAPIDO MA BICICLETA, JOGAR BASQUETE, FAZER SERVICOS DOMESTICOS PESADOS

MA CASA, NO QUINTAL, CARREGAR GRAMNDES PESOS OU TRABALHOS COMC USAR ENXADA, BRITADEIRA,
MARRETA, MACHADO, FOICE, SERROTE, PICARETA, ALAVANCA, ETC.

17. O(A) SR.(A) FAZ ATIVIDADES VIGOROSAS, POR PELO MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS, NO TRABALHO, POR
DIVERTIMENTC, POR ESPORTE, COMO FORMA DE EXERCICIO, COMO PARTE DAS SUAS ATIVIDADES

DENTRO DE CASA, NO QUINTAL OU QUALQUER OQUTRA ATIVIDADE QUE AUMENTE MUITO SUA
RESPIRACAD OU BATIMENTOS DO CORACAO?

Sim Nio (Passe para o Bloco D e assinale 8 e 888 nas questies 18 e 19, respectivamente)

18. Em quanTos D1as DE UMa sEMaNA comum, ofa) Sr.(a) Faz essas atvioapss VIGOROSAS, porrELD
menos 10 minuTos secuinos?

|:| Diafs) na semana E MNenhum NSA (Mao faz atividade vigorosa)

19. NOS DIAS EM QUE O (A) SR. (A) FAZ ATIVIDADES VIGOROSAS, POR PELO MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS.
QUANTO TEMPO AQ TODO O (A) SR. {A) GASTA FAZENDO ESSAS ATIVIDADES?

|:| Horas I:I:l Minutos. &8 8 8 | NSA (N&o faz atividade vigorosa)

9 9 9 | M3o sabe
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RECORDATORIO DE 24H

HORARIO

ALIMENTO/PREPARAGAO

QUANTIDADE
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QUESTIONARIO DE FREQUENCIA ALIMENTAR (QFA - Furlan-Viebiq & Pastor Valero)

ITEM

N/ | Tempo
R (dia,
semana,
més)

ITEM

N/
R

Tempo
(dia,
semana,
més)

Produtos lacteos

Raizes e tubérculos

Leite integral

Batata inglesa

Leite desnatado

Farinha de mandioca

Creme de leite

Macaxeira

logurte integral/light

Inhame

Queijos brancos

Batata doce

Queijos amarelos

Carnes, pescados e ovos Gorduras
Bovina (cozida, no forno) Oleo
Bovina (frita) Margarina
Charque Manteiga
Galinha s/ pele (cozida, Maionese
assada)
Galinha c/pele ou frita Maionese light
Peixes e frutos do mar Azeite
Atum/sardinha em
conserva
Carne de porco Agucares/ guloseimas
Figado Aglcar
Visceras de frango ou de Balas e doces
boi

Mortadela, presunto

Mel/ Rapadura

Lingliica, salsicha

Pudim/Manjar/
Doces/sorvetes

Leguminosas

Beb

idas

Feijdo (mulatinho, carioquinha,
preto)

Refrigerante

Feijdo verde e macassa

Refrigerante light

Verduras e legumes Cerveja
Salada crua Vinho
Salada ou legumes cozidos Pinga/uisque
Frutas Cha /Café

Agua de coco

Suco artificial

Suco de frutas

Cereais e derivados

Miscelaneas

Arroz Salgadinhos de bar

P3o Coxinha/Empada

Pao/bolacha integral Pizza/
Sanduiche/McDonalds

Milho Ketchup/mostarda

Macarrao

Bolacha/biscoito

Bolo
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(De acordo com a resolucéo 466/12 do Conselho Nacional de Pesquisa)

Eu, : paciente

acompanhado no ambulatério do Pronto Socorro Cardioldgico de Pernambuco, com o registro
n° , declaro que fui devidamente informado pela Nutricionista Claudia

Porto Sabino Pinho — CRNG6: 4815, sobre as finalidades da pesquisa intitulada “Tecido
adiposo visceral e subcutaneo em adultos com excesso de peso: aspectos metodologicos,

metabolicos e terapéuticos”, e que estou perfeitamente ciente de que:

- E um estudo em que serei acompanhado por trés meses, com encontros mensais (no inicio,
com trinta, sessenta e noventa dias), com um total de 5 encontros pessoalmente.

- No primeiro encontro, serd medido meu peso, altura e circunferéncia da cintura. Além disso,
responderei a algumas perguntas sobre: idade, sexo, escolaridade, renda e bens da familia,
atividade fisica, fumo, ingestdo de alcool, ingestdo alimentar habitual, presenca de doencas e
uso de medicacBes. Apos estes procedimentos, serei encaminhado para a realizacdo de exame
de sangue e tomografia computadorizada.

- Apos a realizacdo dos exames, a nutricionista fard a orientagdo da dieta para que eu possa
perder peso (2° encontro). Essa dieta consistira em um plano alimentar individualizado
adequado a minha condi¢do nutricional (sobrepeso ou obesidade) e situacdo clinica e de
salde. Receberei também orientacdo de como devo me alimentar, como posso escolher
alimentos mais saudaveis e como posso adquirir bons habitos alimentares.

- No 3° e 4° encontros (depois de 30 e 60 dias apos a realizacdo do exame bioquimico e
tomografia), a nutricionista fara perguntas sobre minha alimentacdo e tirara dividas que
tenham surgido durante a realizacéo da dieta.

- No quinto e ultimo encontro (90 dias apds a realizacdo do 1° exame bioquimico e
tomografia), serd novamente medido meu peso, altura e circunferéncia da cintura. Apos estes
procedimentos, serei encaminhado para a realizacdo de novo exame de sangue e nova

tomografia.
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Outras informacgdes:

1. Concordei em participar da pesquisa sem que recebesse nenhuma pressdo dos que
participam do projeto.

2. Continuarei sendo atendido e dispondo de toda a atencdo devida neste hospital,
independente da minha participagcdo na pesquisa.

3. Fui informado de que a consulta e a participacao neste estudo nao representa qualquer risco
a integridade da saude.

4. Poderei abandonar a qualquer momento a pesquisa caso ndo me sinta satisfeito, sem que
isso venha a prejudicar o atendimento no PROCAPE.

5. Ndo terei nenhum custo por participar da pesquisa.

6. O exame de sangue envolve puncdo venosa com agulha que pode resultar em dor no local
ou manchas roxas transitorias.

7. A tomografia ndo é isenta de riscos. E um exame que expde a radiacdo, mas sera utilizada
uma dose segura.

8. A tomografia € realizada por médico, em uma sala especializada, que dura em média 5
minutos, em que eu ficarei deitado em uma maca, imdvel, para que o aparelho registre as
imagens.

9. Como beneficios, poderei ter meu peso, gordura abdominal, colesterol, gordura e agucar no
sangue reduzidos.

10. Meus dados séo secretos e sigilosos de acordo com as normas brasileiras.

11. A qualquer momento o(a) senhor(a) podera esclarecer duvidas através do seguinte
contato: Claudia Porto Sabino Pinho — 3181-7194/ 9635-6615.

Recife, de de
Claudia Porto Sabino Pinho Paciente
RG: 5876267 SDS-PE RG:

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016




195

ANEXOS
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ANEXO A - CARTA APROVACAO DO COMITE DE ETICA

COMPLEXO HOSPITALAR Plataforma
HUOC/PROCAPE woﬂl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EFEITOS DA PERDA PONDERAL NO TECIDO ADIPOSO VISCERAL EM ADULTOS
COM EXCESSO DE PESO

Pesquisador: CLAUDIA PORTO SABINO PINHO

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 06639312.0.0000.5192

Instituigdo Proponente: Complexo Hospitar HUOC/PROCAPE
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DA NOTIFICAGAOD

Tipo de Notificagdo: Outros
Detalhe: Alteracdo de Carta do CEP
Justificativa: Prezados,

Data do Envio: 13/05/2013

Situagdo da Notificagao: Aguardando revisdo do parecer do colegiado
DADOS DO PARECER

Ndamero do Parecer: 271.400
Data da Relatoria: 14/05/2013

Apresentagio da Notificagdo:

O tecido adiposo visceral (TAV), produz maior efeito deletério sobre os parametros metabdlicos e
hemodinamicos quando comparado com outros componentes do tecido adiposo.O abjetivo deste estudo &
avaliar os efeitos da perda ponderal no TAY em adultos com excesso de peso, comparar essas alteragdes
segundo varnaveis de ajuste, e secundariamente, determinar o local anatémico e o ponto de corte da CA que
melhor se correlaciona com o TAV.

Objetivo da Notificagio:

que seja alterado o exame de USG para Tomaografia Computadorizada.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Avaliar os efeitos da perda ponderal sobre o TAV em adultos com excesso de peso

Endereco: Rua Amobio Marques, 310

Bairro: Santo Amaro CEP: 50.100-130
UF: PE Municipio: RECIFE
Telefone:  (81)3184-1271 Fax: (81)3184-1271 E-mail: cep_huoc.procaprocape@yahoo.com.br
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COMPLEXO HOSPITALAR Plataforma
HUOC/PROCAPE %oﬂl

Confinuagio do Parecer: 271.400

Objetivo Secundario:

Estimar a concentracdo de gordura visceral na populacdo de estudo, Comparar as alteracdes no TAV
segundo variaveis socioecondmicas, demograficas e comportamentais; Verificar o impacto da perda de
peso e da reducdo de gordura visceral no perfil glicidico; Determinar o local anatdmico e o ponto de corte
da CA que melhor se correlaciona com o TAV.

Comentarios e Consideragdes sobre a Notificagio:

Foi aceito a mudanca da utilizagao de exame de USG para Tomografia Computadorizada

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

Projeto aprovado com mudanca da utilizacdo de exame de US(G para Tomografia Computadorizada

Recomendagoes:
notificac&o aprovada co a mudanga da utilizacdo de exame de USG para Tomografia Computadorizada

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

notificacao aprovada

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

Consideragoes Finais a critério do CEP:

notificacao aprovada com a mudancga da utilizacdo de exame de USG para Tomografia Computadorizada.

RECIFE, 14 de Maio de 2013

Assinador por:
RAQUEL ROFFE

{Coordenador)
Endereco: Rua Amdbio Marques, 310
Bairro: Santo Amaro CEP: 50.100-130
UF: PE Municipio: RECIFE
Telefone: (81)3184-1271 Fax: (81)3164-1271 E-mail: cep_huoc procaprocape@yahoo.com br
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ANEXO B - Normas para publicagdo da revista Nutrition.

" NUTRITION

The International Journal of Applied and Basic Nutritional Sciences

I AUTHOR INFORMATION PACK

TABLE OF CONTENTS

® Description p-1

[ Audience p-1

* Impact Factor p-1

® Abstracting and Indexing p-2

[ Editorial Board p-2

. Guide for Authors p.5 o

ISSN: 0899-9007

DESCRIPTION

The journal Nutrition presents advances in nutrition research and science, informs its readers on new
and advancing technologies and new data in clinical nutrition practice, encourages the application
of the techniques of outcomes research and meta-analyses to problems in patient-related nutrition;
and seeks to help clarify and set the research, palicy and practice agenda for nutrition science to
enhance human well-being in the years ahead.

Nutrition is the associate journal of three international nutrition societies. For more details, see Society
Information.

Benefits to authors
We also provide many author benefits, such as free PDFs, a liberal copyright policy, special discounts

on Elsevier publications and much more. Please click here for more information on our author services.

Please see our Guide for Authors for information on article submission. If you require any further
information or help, please visit our support pages: http://support.elsevier.com

AUDIENCE

Sponsored Articles: Nutrition offers authors or their institutions the option to sponsor non-subscriber
access to their articles on Elsevier's electronic publishing platforms. For more information please click
http://www.elsevier.com/wps/find/authorshome.authors/nuthere.

IMPACT FACTOR

2014: 2.926 © Thomson Reuters Journal Citation Reports 2015
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GUIDE FOR AUTHORS

We now differentiate between the requirements for new and revised submissions. You may choose to
submit your manuscript as a single Word or PDF file to be used in the refereeing process. Only when
your paper is at the revision stage, will you be requested to put your paper in to a 'correct format’
for acceptance and provide the items required for the publication of your article.

To find out more, please visit the Preparation section below.

INTRODUCTION

Nutrition provides an international forum for professionals interested in the applied and basic
biomedical nutritional sciences, and publishes papers both of clinical interest and of
scientific import. Investigators are encouraged to submit papers in the disciplines of nutritionally
related biochemistry, genetics, immunology, metabolism, molecular and cell biology, neurobiology,
physiology, and pharmacology. Papers on nutrition-related plant or animal sciences which are not of
direct relevance to man, whereas occasionally of interest are not the main focus of the Journal.

Nutrition publishes a wide range of articles, which includes original investigations, review articles,
rapid communications, research letters, case reports and special category manuscripts. Manuscripts
must be prepared in accordance with the "Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals” developed by the International Committee of Medical Journal Editors (N Engl J
Med 1991;324:424-428). All submissions are peer reviewed.

Original Investigation (3000-5000 words including tables, figures and references)
Original investigations are considered full-length applied (human) or basic (bench work) research
reports. They cover topics relevant to clinical and basic studies relevant to man in the following areas
nutritionally related biochemistry, genetics, immunology, metabolism, molecular and cell biology,
neurobiology, physiology, and pharmacology. Studies in adult and pediatric populations are welcome.
The work presented in the manuscript must be original; studies confirming previous observations will
be considered. Other considerations of a paper's publishability are its importance to the science, the
soundness of the experimental design, the validity of methods, the appropriateness of the conclusions
and the quality of presentation.

Rapid Communication (1000-3000 words including tables, figures and references)

Papers representing concise and original studies of scientific importance are considered. In the cover
letter the author should justify the request for Rapid Communication. The review process is 10 days,
authors are allowed one revision if accepted, and the final version of the paper appears in the next
available issue of the journal.

Research Letter (up to 1000 words, including up to 10 references and 1 figure or table)
A Research Letter contains new data or a clinical observation, in a format that allows for rapid
publication.

Review Article (up to 5000 words including tables, figures and references)
In-depth, comprehensive state of the art reviews on a nutritional topic are welcomed. Reviews may
be invited by the Editor or may be unsolicited viewpoints.

Case Report (up to 2500 words including tables figures, and references) Case Reports include
case studies of 4 or fewer patients that describe a novel situation or add important insights into
mechanisms, diagnosis or treatment of a disease.

Editorial (up to 1000 words including tables, figures and references)
Editorials express opinions on current topics of interest, or provide comments on papers published in
Nutrition or other journals. Editorials are generally solicited by one of the Editors.

Correspondence (Letter to the Editor) (1000 words including tables, figures and
references)

Opinion pieces concerning papers published in Nutrition are particularly welcomed and all submissions
are subject to editing. Letters commenting on past-published papers are sent to the corresponding
author for a response. Letters are selected for their relevance and originality; not all letters submitted
can be published.
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Meeting Proceedings (up to 2500 words including tables, figures and references)
Reports of meeting proceedings are synopses of scientific meetings of interest to Nutrition's audience.
Authors should e-mail the Editor to solicit potential interest 8 weeks prior to conference.

Collections of abstracts representing the proceedings of organizational meetings are not subjected
to customary peer review. It is the view of the Editorial Board that it is of service to the nutrition
community to present such material as promptly as possible.

Hypothesis (up to 3000 words including tables, figures and references)

Novel insights into a significant questions or clinical issues are welcome, and will be peer reviewed.
As the definition of dhypothesisd suggests, articles of this type should be, although they lack direct
experimental evidence, closely tied to empirical data and lead to testable predictions.

Special Article (up to 5000 words including tables, figures and references)
Associated with a particular special event, invitation or announcement; for example, the annual John
M. Kinney Awards papers.

Africa, India, & Pakistan

Emeritus Professor Marietjie Herselman, MD, PhD
Stellenbosch University

4 James Walton Crescent

Durbanville 7550, South Africa
marietjie.herselman@gmail.com

Australia, New Zealand, Japan & Korea
Professor Peter James Little, BPharm, PhD
The Alfred Healthcare Group

Nutrition Services, Alfred Hospital

Victoria, Australia

peter.little@rmit.edu.au

China, Malaysia, Taiwan & Singapore
Professor Maria Isabel T. D. Correia, MD, PhD
Universidade Federal de Minas Gerais

Belo Horizonte, Minas Gerais, Brazil

CRMMG 20132

isabel_correia@uol.com.br

Eastern Europe

Professor Lubos Sobotka, MD, PhD

Charles University Teaching Hospital

Dept. of Metabolic Care & Gerentology

Sokolska, Hradek Kralove 500 05, Czech Republic
pustik@Ifhk.cuni.cz

Western Europe

Professor Dr. Hans K. Biesalski, MD, PhD
University Hohenheim

Dept. of Biology, Chemistry & Nutrition Science
Stuttgart 30 70593, Germany
Hans-K.Biesalski@uni-hohenheim.de

Latin American Office

Jacqueline 1. Alvarez-Leite, MD, PhD
Universidade Federal de Minas Gerals
Belo Horizonte, Minas Gerais, Brazil
CRMMG 20132
jalvarezleite@gmail.com
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North America, Israel, & the Middle East
Emeritus Professor Michael Meguid, MD, PhD, MFA
Editor-in-Chief

c¢/o Department of Surgery

SUNY Upstate Medical University

Syracuse, NY 13210, USA

Nutrtn1@upstate.edu

Review & Meta-Analysis Articles
Undurti Das, MD, FAMS

UND Life Sciences

Shaker Heights, OH 44120, USA
undurti@hotmail.com

Case Reports

Professor Martin Crook, MD, PhD

Professor Martin A. Crook, BSc, MB, BS, MA, PhD, FRCPath, FRCP, FRCPI
Department of Clinical Biochemistry and Metabolic Medicine

University Hospital Lewisham, London, United Kingdom

University of Greenwich, Faculty of Science

Greenwich, United Kingdom

martin.crook@doctors.org.uk

BEFORE YOU BEGIN

For information on Ethics in publishing and Ethical guidelines for journal publication see
https://www.elsevier.com/publishingethics and https://www.elsevier.com/journal-authors/ethics.

All material submitted to Nutrition, for any section of the journal, is considered for publication on the
understanding that authors (including all coauthors) agree to Nutrition's publication policies as stated
in this section of the Guidelines to Authors.

In the event of non-compliance with these conditions of publication, including issues that surface after
a contribution is published, Nutrition's rights include: sending a notice of failure to comply to authors’
employers and funding agencies; and/or informing readers via a published correction/retraction; the
latter is linked to the original contribution via electronic indexing and becomes part of the formal
published record.

Research/publication misconduct is a serious breach of ethics. Such misconduct includes:

i) Redundant or duplicate publication by same author{s),

ii) Publication in another source by the same author(s) without acknowledgement or permission from
the publisher, or

iii) Plagiarism or self-plagiarism (publication of material without acknowledging original author
source).

iv) Fabrication of data, not substantiable via review of research records.

Should such publications occur, editorial action would be taken. In certain cases, secondary publication
is justifiable and even beneficial; however, such circumstances should be prospectively discussed with
and agreed upon by the Editor-In-Chief.

Nutrition will not accept a submission of work previously reported in large part in a published article
(duplicate) or that is contained in another paper submitted or accepted for publication in Nutrition
or elsewhere.

All authors must disclose any financial and personal relationships with other people or organizations
that could inappropriately influence (bias) their work. Examples of potential conflicts of interest
include employment, consultancies, stock ownership, honoraria, paid expert testimony, patent
applications/registrations, and grants or other funding. If there are no conflicts of interest then
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please state this: 'Conflicts of interest: none'. See also https://www.elsevier.com/conflictsofinterest.
Further information and an example of a Conflict of Interest form can be found at:
http://service.elsevier.com/app/answers/detail/a_id/286/supporthub/publishing.

Submission of an article implies that the work described has not been published previously
(except in the form of an abstract or as part of a published lecture or academic thesis or as an
electronic preprint, see https://www.elsevier.com/sharingpolicy), that it is not under consideration
for publication elsewhere, that its publication is approved by all authors and tacitly or explicitly by the
responsible authorities where the work was carried out, and that, if accepted, it will not be published
elsewhere in the same form, in English or in any other language, including electronically without
the written consent of the copyright-holder. To verify originality, your article may be checked by the
originality detection service CrossCheck https://www.elsevier.com/editors/plagdetect.

Corresponding Author: One author is designated the corresponding author (not necessarily the
senior author) who will be approached to clarify any issues, such as those pertaining to materials
and methods, or technical comments. If Nutrition receives feedback from its readers concerning the
published paper,the corresponding author will be contacted. It is this author's responsibility to inform
all coauthors of such matters to ensure they are dealt with promptly.

The carresponding author must affirm in the cover letter at the time of submission that:

1. None of the material in the manuscript is included in another manuscript, has been published
previously, or is currently under consideration for publication elsewhere. This includes symposia
proceedings, transactions, books, articles published by invitation, and preliminary publications of any
kind except an abstract of less than 250 words. If there is any question concerning potential overlap,
the related material must be included for evaluation.

2. Ethical guidelines were followed by the investigator in performing studies on humans or animals
and should be described in the paper. The approval of the institutional review board of either animal
or human ethics committee must be cited in the Methods.

3. Each author must have participated sufficiently in the work to take public responsibility for the
content of the paper and must approve of the final version of the manuscript. Authorship should
be based on substantive contributions to each of the following: conception and design of the study;
generation, collection, assembly, analysis and/or interpretation of data; and drafting or revision of
the manuscript; approval of the final version of the manuscript. Authors are required to include a
statement in the Acknowledgements to specify the actual contribution of each coauthor under the
above headings.

4. If requested, the authors will provide the data or will cooperate fully in obtaining and providing the
data on which the manuscript is based for examination by the editors or their assignees

This policy concerns the addition, deletion, or rearrangement of author names in the authorship of
accepted manuscripts:

Changes to author names after acceptance are strongly discouraged and can be accepted only in
compelling circumstances.

Before the accepted manuscript is published in an online issue Requests to add or remove an author,
or to rearrange the author names, must be sent to the Journal Manager from the corresponding author
of the accepted manuscript and must include: (a) the reason the name should be added or removed,
or the author names rearranged and (b) written confirmation (e-mail, fax, letter) from all authors that
they agree with the addition, removal or rearrangement. In the case of addition or removal of authors,
this includes confirmation from the author being added or removed. Requests that are not sent by
the corresponding author will be forwarded by the Journal Manager to the corresponding author, who
must follow the procedure as described above. Note that: (1) Journal Managers will inform the Journal
Editors of any such requests and (2) publication of the accepted manuscript in an online issue is
suspended until authorship has been agreed.
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After the accepted manuscript is published in an online issue: Any requests to add, delete, or rearrange
author names in an article published in an online issue will follow the same policies as noted above
and result in a corrigendum.

Randomized controlled trials should be presented according to the CONSORT guidelines. At manuscript
submission, authors must provide the CONSORT checklist accompanied by a flow diagram that
illustrates the progress of patients through the trial, including recruitment, enrollment, randomization,
withdrawal and completion, and a detailed description of the randomization procedure. The CONSORT
checklist and template flow diagram can be found on http://www.consort-statement.org.

Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete a "Journal Publishing Agreement’ (for
more information on this and copyright, see https://www.elsevier.com/copyright). An e-mail will
be sent to the corresponding author confirming receipt of the manuscript together with a "Journal
Publishing Agreement’ form or a link to the online version of this agreement.

Subscribers may reproduce tables of contents or prepare lists of articles including abstracts for internal
circulation within their institutions. Permission of the Publisher is required for resale or distribution
outside the institution and for all other derivative works, including compilations and translations
(please consult https://www.elsevier.com/permissions). If excerpts from other copyrighted works are
included, the author(s) must obtain written permission from the copyright owners and credit the
source(s) in the article. Elsevier has preprinted forms for use by authors in these cases: please consult
https://www.elsevier.com/permissions.

For open access articles: Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete an 'Exclusive
License Agreement' (for more information see https://www.elsevier.com/OAauthoragreement).
Permitted third party reuse of open access articles is determined by the author's choice of user license
(see https://www.elsevier.com/openaccesslicenses).

Author rights
As an author you (or your employer or institution) have certain rights to reuse your work. For more
information see https://www.elsevier.com/copyright.

You are requested to identify who provided financial support for the conduct of the research and/or
preparation of the article and to briefly describe the role of the sponsor(s), if any, in study design; in
the collection, analysis and interpretation of data; in the writing of the report; and in the decision to
submit the article for publication. If the funding source(s) had no such involvement then this should
be stated.

Elsevier has established a number of agreements with funding bodies which allow authors
to comply with their funder's open access policies. Some authors may also be reimbursed
for associated publication fees. To learn more about existing agreements please visit
https://www.elsevier.com/fundingbodies.

After acceptance, open access papers will be published under a noncommercial license. For authors
requiring a commercial CC BY license, you can apply after your manuscript is accepted for publication.

This journal offers authors a choice in publishing their research:

Open access

* Articles are freely available to both subscribers and the wider public with permitted reuse

* An open access publication fee is payable by authors or on their behalf e.g. by their research funder
or institution

Subscription

» Articles are made available to subscribers as well as developing countries and patient groups through
our universal access programs (https://www.elsevier.com/access).

* No open access publication fee payable by authors.
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Regardless of how you choose to publish your article, the journal will apply the same peer review
criteria and acceptance standards.

For open access articles, permitted third party (re)use is defined by the following Creative Commons
user licenses:

Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivs (CC BY-NC-ND)

For non-commercial purposes, lets others distribute and copy the article, and to include in a collective
work (such as an anthology), as long as they credit the author(s) and provided they do not alter or
modify the article.

The open access publication fee for this journal is USD 2500, excluding taxes. Learn more about
Elsevier's pricing policy: http://www.elsevier.com/openaccesspricing.

Authors can share their research in a variety of different ways and Elsevier has a number of green
open access options available. We recommend authors see our green open access page for further
information (http://elsevier.com/greenopenaccess). Authors can also self-archive their manuscripts
immediately and enable public access from their institution's repository after an embargo period. This
is the version that has been accepted for publication and which typically includes author-incorporated
changes suggested during submission, peer review and in editor-author communications. Embargo
period: For subscription articles, an appropriate amount of time is needed for journals to deliver
value to subscribing customers before an article becomes freely available to the public. This is the
embargo period and it begins from the date the article is formally published online in its final and
fully citable form.

This journal has an embargo period of 12 months.

Please write your text in good English (American or British usage is accepted, but not a
mixture of these). Authors who feel their English language manuscript may require editing
to eliminate possible grammatical or spelling errors and to conform to correct scientific
English may wish to use the English Language Editing service available from Elsevier's
WebShop (http://webshop.elsevier.com/languageediting/) or wvisit our customer support site
(http://support.elsevier.com) for more information.

Our online submission system guides you stepwise through the process of entering your article
details and uploading your files. The system converts your article files to a single PDF file used in
the peer-review process. Editable files (e.g., Word, LaTeX) are required to typeset your article for
final publication. All correspondence, including notification of the Editor's decision and requests for
revision, is sent by e-mail.

Submit your article
All new manuscripts must be submitted through Nutrition's online submission and review Web site
http://ees.elsevier.com/nut/.

Please submit the names and institutional e-mail addresses of several potential referees. For more
details, visit our Support site. Note that the editor retains the sole right to decide whether or not the
suggested reviewers are used.

PREPARATION

Submission to this journal proceeds totally online and you will be guided stepwise through the creation
and uploading of your files. The system automatically converts your files to a single PDF file, which
is used in the peer-review process.

As part of the Your Paper Your Way service, you may choose to submit your manuscript as a single file
to be used in the refereeing process. This can be a PDF file or a Word document, in any format or lay-
out that can be used by referees to evaluate your manuscript. It should contain high enough quality
figures for refereeing. If you prefer to do so, you may still provide all or some of the source files at
the initial submission. Please note that individual figure files larger than 10 MB must be uploaded
separately.
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Authors please note: We please ask you to use line numbering throughout the manuscript text, to
facilitate clear and rapid peer review

There are no strict requirements on reference formatting at submission. References can be in any style
or format as long as the style is consistent. Where applicable, author(s) name(s), journal title/book
title, chapter title/article title, year of publication, volume number/book chapter and the pagination
must be present. Use of DOI is highly encouraged. The reference style used by the journal will be
applied to the accepted article by Elsevier at the proof stage. Note that missing data will be highlighted
at proof stage for the author to correct.

There are no strict formatting requirements but all manuscripts must contain the essential elements
needed to convey your manuscript, for example Abstract, Keywords, Introduction, Materials and
Methods, Results, Conclusions, Artwork and Tables with Captions.

If your article includes any Videos and/or other Supplementary material, this should be included in
your initial submission for peer review purposes.

Divide the article into clearly defined sections.

Figures and tables embedded in text
Please ensure the figures and the tables included in the single file are placed next to the relevant text
in the manuscript, rather than at the bottom or the top of the file.

Use of word processing software

Regardless of the file format of the original submission, at revision you must provide us with an
editable file of the entire article. Keep the layout of the text as simple as possible. Most formatting
codes will be removed and replaced on processing the article. The electronic text should be prepared in
a way very similar to that of conventional manuscripts (see also the Guide to Publishing with Elsevier:
https://www.elsevier.com/guidepublication). See also the section on Electronic artwork.

To avoid unnecessary errors you are strongly advised to use the 'spell-check' and 'grammar-check’
functions of your word processor.

Subdivision - unnumbered sections

Divide your article into clearly defined sections. Each subsection is given a brief heading. Each heading
should appear on its own separate line. Subsections should be used as much as possible when cross-
referencing text: refer to the subsection by heading as opposed to simply "the text'.

Introduction
State the objectives of the work and provide an adequate background, avoiding a detailed literature
survey or a summary of the results.

Material and methods
Provide sufficient detail to allow the work to be reproduced. Methods already published should be
indicated by a reference: only relevant modifications should be described.

Theory/calculation

A Theory section should extend, not repeat, the background to the article already dealt with in the
Introduction and lay the foundation for further work. In contrast, a Calculation section represents a
practical development from a theoretical basis.

Results
Results should be clear and concise.

Discussion
This should explore the significance of the results of the work, not repeat them. A combined Results
and Discussion section is often appropriate. Avoid extensive citations and discussion of published
literature.

Conclusions
The main conclusions of the study may be presented in a short Conclusions section, which may stand
alone or form a subsection of a Discussion or Results and Discussion section.
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Appendices

If there is more than one appendix, they should be identified as A, B, etc. Formulae and equations in
appendices should be given separate numbering: Eq. (A.1), Eq. (A.2), etc.; in a subsequent appendix,
Eq. (B.1) and so on. Similarly for tables and figures: Table A.1; Fig. A.1, etc.

This should include 1) title of paper (use no abbreviations, limit: 120 characters with spaces),
2) running head of fewer than 55 characters with spaces, 3) full names of all authors with highest
academic degree(s); 4) affiliations of all authors; 4) role of each author in the work (see Authorship);
5) a word count for the entire manuscript (including figures and tables), and the number of figures
and tables, 4) the complete mailing address (including telephone, fax, and e-mail address of the
corresponding author for e-mailing of proofs and reprint requests).

Abstracts should be no more than 250 words. The structured abstract for an original investigation
should be organized as follows:

Objective: The abstract should begin with a clear statement of the precise objective or question
addressed in the paper. If a hypothesis was tested, it should be stated.

Research Methods & Procedures: The basic design of the study and its duration should be described.
The methods used should be stated, the statistical data/methods provided and referenced.

Results: The main results of the study should be given in narrative form. Measurements or other
information that may require explanation should be defined. Levels of statistical significance should
be indicated, including other factors crucial to the outcome of the study.

Conclusion(s): State only conclusions that are directly supported by the evidence and the implications
of the findings.

Although a graphical abstract is optional, its use is encouraged as it draws more attention to the online
article. The graphical abstract should summarize the contents of the article in a concise, pictorial form
designed to capture the attention of a wide readership. Graphical abstracts should be submitted as a
separate file in the online submission system. Image size: Please provide an image with a minimum
of 531 x 1328 pixels (h x w) or proportionally more. The image should be readable at a size of 5 x
13 cm using a regular screen resolution of 96 dpi. Preferred file types: TIFF, EPS, PDF or MS Office
files. See https://www.elsevier.com/graphicalabstracts for examples.

Authors can make use of Elsevier's Illustration and Enhancement service to ensure the best
presentation of their images and in accordance with all technical requirements: Illustration Service.

Highlights are mandatory for this journal. They consist of a short collection of bullet points that
convey the core findings of the article and should be submitted in a separate editable file in the online
submission system. Please use 'Highlights' in the file name and include 3 to 5 bullet points (maximum
85 characters, including spaces, per bullet point). See https://www.elsevier.com/highlights for
examples.

5—7 key words or phrases should be provided which should be selected from the body of the text
and not duplicate title words.

Define abbreviations that are not standard in this field in a footnote to be placed on the first page
of the article. Such abbreviations that are unavoidable in the abstract must be defined at their first
mention there, as well as in the footnote. Ensure consistency of abbreviations throughout the article.

Collate acknowledgements in a separate section at the end of the article before the references and do
not, therefore, include them on the title page, as a footnote to the title or otherwise. List here those
individuals who provided help during the research (e.g., providing language help, writing assistance
or proof reading the article, etc.).

Follow internationally accepted rules and conventions: use the international system of units (SI). If
other units are mentioned, please give their equivalent in SI.
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Please submit math equations as editable text and not as images. Present simple formulae in
line with normal text where possible and use the solidus (/) instead of a horizontal line for small
fractional terms, e.g., X/Y. In principle, variables are to be presented in italics. Powers of e are often
more conveniently denoted by exp. Number consecutively any equations that have to be displayed
separately from the text (if referred to explicitly in the text).

Footnotes should be used sparingly. Number them consecutively throughout the article. Many word
processors build footnotes into the text, and this feature may be used. Should this not be the case,
indicate the position of footnotes in the text and present the footnotes themselves separately at the
end of the article.

Electronic artwork

General points

s Make sure you use uniform lettering and sizing of your original artwork.

» Preferred fonts: Arial (or Helvetica), Times New Roman (or Times), Symbol, Courier.

* Number the illustrations according to their sequence in the text.

* Use a logical naming convention for your artwork files.

+ Indicate per figure if it is a single, 1.5 or 2-column fitting image.

* For Word submissions only, you may still provide figures and their captions, and tables within a
single file at the revision stage.

* Please note that individual figure files larger than 10 MB must be provided in separate source files.
A detailed guide on electronic artwork is available on our website:
https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

You are urged to visit this site; some excerpts from the detailed information are given here.
Formats

Regardless of the application used, when your electronic artwork is finalized, please 'save as' or
convert the images to one of the following formats (note the resolution requirements for line drawings,
halftones, and line/halftone combinations given below):

EPS (or PDF): Vector drawings. Embed the font or save the text as 'graphics’.

TIFF (or JPG): Colar or grayscale photographs (halftones): always use a minimum of 300 dpi.

TIFF (or JPG): Bitmapped line drawings: use a minimum of 1000 dpi.

TIFF (or JPG): Combinations bitmapped line/half-tone (color or grayscale): a minimum of 500 dpi
is required.

Please do not:

* Supply files that are optimized for screen use (e.g., GIF, BMP, PICT, WPG); the resolution is too low.
» Supply files that are too low in resolution.

* Submit graphics that are disproportionately large for the content.

Color artwork

Please make sure that artwork files are in an acceptable format (TIFF (or JPEG), EPS (or PDF), or
MS Office files) and with the correct resolution. If, together with your accepted article, you submit
usable color figures then Elsevier will ensure, at no additional charge, that these figures will appear
in color online (e.g., ScienceDirect and other sites) regardless of whether or not these illustrations
are reproduced in color in the printed version. For color reproduction in print, you will receive
information regarding the costs from Elsevier after receipt of your accepted article. Please
indicate your preference for color: in print or enline only. For further information on the preparation
of electronic artwork, please see https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

Elsevier's WebShop (http://webshop.elsevier.com/illustrationservices) offers Illustration Services
to authors preparing to submit a manuscript but concerned about the quality of the images
accompanying their article. Elsevier's expert illustrators can produce scientific, technical and medical-
style images, as well as a full range of charts, tables and graphs. Image 'polishing’ is also available,
where our illustrators take your image(s) and improve them to a professional standard. Please visit
the website to find out more.
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Figure captions

Ensure that each illustration has a caption. A caption should comprise a brief title (not on the figure
itself) and a description of the illustration. Keep text in the illustrations themselves to a minimum but
explain all symbols and abbreviations used.

Please submit tables as editable text and not as images. Tables can be placed either next to the
relevant text in the article, or on separate page(s) at the end. Number tables consecutively in
accordance with their appearance in the text and place any table notes below the table body. Be
sparing in the use of tables and ensure that the data presented in them do not duplicate results
described elsewhere in the article. Please avoid using vertical rules.

Citation in text

Please ensure that every reference cited in the text is also present in the reference list (and vice
versa). Any references cited in the abstract must be given in full. Unpublished results and personal
communications are not recommended in the reference list, but may be mentioned in the text. If these
references are included in the reference list they should follow the standard reference style of the
journal and should include a substitution of the publication date with either 'Unpublished results' or
'‘Personal communication'. Citation of a reference as 'in press’ implies that the item has been accepted
for publication.

Reference links

Increased discoverability of research and high quality peer review are ensured by online links to
the sources cited. In order to allow us to create links to abstracting and indexing services, such as
Scopus, CrossRef and PubMed, please ensure that data provided in the references are correct. Please
note that incorrect surnames, journal/book titles, publication year and pagination may prevent link
creation. When copying references, please be careful as they may already contain errors. Use of the
DOI is encouraged.

Web references

As a minimum, the full URL should be given and the date when the reference was last accessed. Any
further information, if known (DOI, author names, dates, reference to a source publication, etc.),
should also be given. Web references can be listed separately (e.g., after the reference list) under a
different heading if desired, or can be included in the reference list.

References in a special issue
Please ensure that the words 'this issue' are added to any references in the list (and any citations in
the text) to other articles in the same Special Issue.

Reference management software

Most Elsevier journals have their reference template available in many of the
most popular reference management software products. These include all products
that support Citation Style Language styles (http://citationstyles.org), such as Mendeley
(http://www.mendeley.com/features/reference-manager) and Zotero (https://www.zotero.org/), as
well as EndNote (http://endnote.com/downloads/styles). Using the word processor plug-ins from
these products, authors only need to select the appropriate journal template when preparing their
article, after which citations and bibliographies will be automatically formatted in the journal's style.
If no template is yet available for this journal, please follow the format of the sample references and
citations as shown in this Guide.

Users of Mendeley Desktop can easily install the reference style for this journal by clicking the following
link:

http://open.mendeley.com/use-citation-style/nutrition

When preparing your manuscript, you will then be able to select this style using the Mendeley plug-
ins for Microsoft Word or LibreOffice.

Reference formatting

There are no strict requirements on reference formatting at submission. References can be in any style
or format as long as the style is consistent. Where applicable, author(s) name(s), journal title/book
title, chapter title/article title, year of publication, volume number/book chapter and the pagination
must be present. Use of DOI is highly encouraged. The reference style used by the journal will be
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applied to the accepted article by Elsevier at the proof stage. Note that missing data will be highlighted
at proof stage for the author to correct. If you do wish to format the references yourself they should
be arranged according to the following examples:

Reference style

Text: Indicate references by number(s) in square brackets in line with the text. The actual authors
can be referred to, but the reference number(s) must always be given.

List: Number the references (numbers in square brackets) in the list in the order in which they appear
in the text.

Examples:

Reference to a journal publication:

[1] Van der Geer 1, Hanraads JAJ, Lupton RA. The art of writing a scientific article. J Sci Commun
2010;163:51-9.

Reference to a book:

[2] Strunk Ir W, White EB. The elements of style. 4th ed. New York: Longman; 2000.

Reference to a chapter in an edited book:

[3] Mettam GR, Adams LB. How to prepare an electranic version of your article. In: Jones BS, Smith
RZ, editors. Introduction to the electronic age, New York: E-Publishing Inc; 2009, p. 281-304.

Note shortened form for last page number. e.g., 51-9, and that for more than 6 authors the first
6 should be listed followed by 'et al." For further details you are referred to 'Uniform Requirements
for Manuscripts submitted to Biomedical Journals' (J Am Med Assoc 1997;277:927-34) (see also
http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.htmil).

Journal abbreviations source
Journal names should be abbreviated according to the List of Title Word Abbreviations:
http://www.issn.org/services/online-services/access-to-the-ltwa/.

Elsevier accepts video material and animation sequences to support and enhance your scientific
research. Authors who have video or animation files that they wish to submit with their article are
strongly encouraged to include links to these within the body of the article. This can be done in the
same way as a figure or table by referring to the video or animation content and noting in the body
text where it should be placed. All submitted files should be properly labeled so that they directly
relate to the video file's content. In order to ensure that your video or animation material is directly
usable, please provide the files in one of our recommended file formats with a preferred maximum
size of 150 MB. Video and animation files supplied will be published online in the electronic version
of your article in Elsevier Web products, including ScienceDirect: http://www.sciencedirect.com.
Please supply 'stills' with your files: you can choose any frame from the video or animation or
make a separate image. These will be used instead of standard icons and will personalize the
link to your video data. For more detailed instructions please visit our video instruction pages at
https://www.elsevier.com/artworkinstructions. Note: since video and animation cannot be embedded
in the print version of the journal, please provide text for both the electronic and the print version
for the portions of the article that refer to this content.

Supplementary material can support and enhance your scientific research. Supplementary files
offer the author additional possibilities to publish supporting applications, high-resolution images,
background datasets, sound clips and more. Please note that such items are published online exactly
as they are submitted; there is no typesetting involved (supplementary data supplied as an Excel
file or as a PowerPoint slide will appear as such online). Please submit the material together with the
article and supply a concise and descriptive caption for each file. If you wish to make any changes to
supplementary data during any stage of the process, then please make sure to provide an updated
file, and do not annotate any corrections on a previous version. Please also make sure to switch
off the 'Track Changes' option in any Microsoft Office files as these will appear in the published
supplementary file(s). For more detailed instructions please visit our artwork instruction pages at
https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

The following list will be useful during the final checking of an article prior to sending it to the journal
for review. Please consult this Guide for Authors for further details of any item.

Ensure that the following items are present:

One author has been designated as the corresponding author with contact details:

* E-mail address
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» Full postal address

All necessary files have been uploaded, and contain:

* Keywords

= All figure captions

» All tables (including title, description, footnotes)

Further considerations

* Manuscript has been "spell-checked' and "grammar-checked'

» All references mentioned in the Reference list are cited in the text, and vice versa

* Permission has been obtained for use of copyrighted material from other sources (including the
Internet)

Printed version of figures (if applicable) in color or black-and-white

+ Indicate clearly whether or not color or black-and-white in print is required.

For any further information please visit our customer support site at http://support.elsevier.com.

AFTER ACCEPTANCE

The Digital Object Identifier (DOI) may be used to cite and link to electronic documents. The DOI
consists of a unique alpha-numeric character string which is assigned to a document by the publisher
upon the initial electronic publication. The assigned DOI never changes. Therefore, it is an ideal
medium for citing a document, particularly 'Articles in press' because they have not yet received their
full bibliographic information. Example of a correctly given DOI (in URL format; here an article in the
journal Physics Letters B):

http://dx.doi.org/10.1016/j.physleth.2010.09.059

When you use a DOI to create links to documents on the web, the DOIs are guaranteed never to
change.

Corresponding authors will receive an e-mail with a link to our online proofing system, allowing
annotation and correction of proofs online. The environment is similar to MS Word: in addition to
editing text, you can also comment on figures/tables and answer questions from the Copy Editor.
Web-based proofing provides a faster and less error-prone process by allowing you to directly type
your corrections, eliminating the potential introduction of errors.

If preferred, you can still choose to annotate and upload your edits on the PDF version. All instructions
for proofing will be given in the e-mail we send to authors, including alternative methods to the online
version and PDF.

We will do everything possible to get your article published quickly and accurately. Please use this
proof only for checking the typesetting, editing, completeness and correctness of the text, tables and
figures. Significant changes to the article as accepted for publication will only be considered at this
stage with permission from the Editor. It is important to ensure that all corrections are sent back
to us in one communication. Please check carefully before replying, as inclusion of any subsequent
corrections cannot be guaranteed. Proofreading is solely your responsibility.

The corresponding author, at no cost, will be provided with a personalized link providing 50
days free access to the final published version of the article on ScienceDirect. This link can
also be used for sharing via email and social networks. For an extra charge, paper offprints
can be ordered via the offprint order form which is sent once the article is accepted for
publication. Both corresponding and co-authors may order offprints at any time via Elsevier's
WebShop (http://webshop.elsevier.com/myarticleservices/offprints). Authors requiring printed copies
of multiple articles may use Elsevier WebShop's 'Create Your Own Book' service to collate multiple
articles within a single cover (http://webshop.elsevier.com/myarticleservices/booklets).

AUTHOR INQUIRIES

You can track your submitted article at https://www.elsevier.com/track-submission. You can track
your accepted article at https://www.elsevier.com/trackarticle. You are also welcome to contact
Customer Support via http://support.elsevier.com.

© Copyright 2014 Elsevier | http://www.elsevier.com
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ABOUT THE TOURNAL

Aims and Scope

The Ewropean Journal of Clinical Nutrifion is an intemational, peer-
reviewed joumnal covering all aspects of human and clinical
nutrition. The journal welcomes original research, reviews, clinical
case reports and short communications based on clinical, metabolic
and epidemiological studies that describe methodologies,
mechanisms, associations and benefits of nutritional interventions
for clinical disease and health promotion. Topics of interest include
but are not limited to:

+  Food and health {(including functional foeds and consumer
protection)

»  Interventions and public health nutrition

+  Nufriion epidemiology

»  Maternal and pediatric nutrition

*  Nufrigenomics and melecular nutrition

*  Body composition, energy expenditure and physical activity

»  Carbohydrates, glycemic index and diabetes mellitus

»  Lipids and cardiovascular/metabolic health

. Protein, malnutrition and wasting diseases

»  Enteral and parenteral nutrition

»  Vitamins and plant food

. Minerals, trace elements and bone health

Editorial Note

Manuscripts based on animal nutrition and in vitro studies will not
be considered. Papers reporting validation of generally accepted
methodologies in specific population groups and prevalence or
incidence data on nutritional problems from countries have very
low priority. When validation studies and prevalence or incidence
data specific to countries are submitted for publication to EJCN,
they will be processed only if they are submitted as a short
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ARTICLE TYPE SPECIFICATIONS
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Letters to the Editor will be considered for publication,
subject to editing. Letters must contain information critical
to a certain area or must be referencing data recently
published in EJCV. A Letter must reference the original
source but can use an arbitrary title.

excluding,
references, figures
and tables.

ARTICLE DESCRIPTION ABSTRACT AND WORD LIMIT TABLES/ REFERENCES
KEYWORDS FIGURES
Original Articles (Please see ‘Preparation of Original Structured abstract: Ahbstract: 250 Maxof 6 Max of 50.
Articles” below for further details) » Background/ words Please use as
These are reports of current basic or clinical research. EJCIV Objectives recent as
strongly encourages authors adhere to the reporting = Subjects/ Methods Article: 3,000 possible.
guidelines relevant to their specific research design. Any * Results words max
clinical trials submitted to EJCN must adhere to the * Conclusions excluding abstract,
registration requirements listed in the Editorial Policies. references, figures
and tables.
Clinical Case Reports Unstructured abstract Abstract: 150 Maxof 2 Max of 10
These fall short of the criteria for full Original Articles (e.g. words
preliminary experiments limited by sample size or duration,
or novel hypotheses). Apart from including an abstract, Article: 1,000
there is no strict obligation te divide the text into sections words max
but structuring according to case history, major findings, excluding abstract,
discussion and conclusions (i.e. what can we leam from this references, figures
case?) is recommended. and tables.
Short Communications Unstructured abstract Abstract: 150 Maxof 2 Max of 10
These are studies that fall short of the criteria for full words
Original Articles (e.g. preliminary experiments limited by
sample size or duration, or novel hypotheses). Apart from Article: 1,000
including an abstract, there is no obligation to divide the words max
text into sections. excluding abstract,
references, figures
and tables.
Reviews Unstructured abstract Abstract: 250 Maxof 8 Max of 100
Reviews are comprehensive analyses of specific topics that words
are solicited by the Editor. Proposals for reviews may be
submitted by sending a covering letter and abstract to the Article: 5,000
Editor for consideration. words max
PLEASE NOTE: All reviews should include search criteria excluding abstract,
and selection criteria in a Methods Section, along with the references, figures
total number of articles identified and the total number and tables.
selected for inclusion in the review. Allinvited reviews will
undergo peer review prior to acceptance.
Mini-reviews Unstructured abstract Abstract: 200 Max of 6 Max of 50
Mini-Reviews should focus on a clearly defined topic of words
current interest, and describe recent developments in the
field Article: 3,000
words max
excluding abstract,
references, figures
and tables.
Perspectives No abstract required 2,000 words max Maxof 4 Max of 25
Perspectives are a hybrid between a commentary and a excluding,
review, providing an opinion-driven perspective on a references, figures
particular research topic or field of interest to the EJCN and tables.
readership. Authors should present a (provocative) view
that can be supported by data and literature with the goal of
sparking debate and stimulating future research avenues.
Letters to the Editor No abstract required. 1,000 words max Max of 2 Max of 10, not

including
reference to the
original article,
if itis an EJCN
article.
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Commentaries discuss a paper published in a spedfic issue
and should set the problems addressed by the paper in the
wider context of the field.

Editerials (by Editor invitation only) No abstract required. 1,000 words Max of 2 Max of 5
Proposals for Editorials may be submitted; however,

authors should only send an outline of the proposed paper

for initial consideration.

Commentaries No abstract required. 1,000 words Max of 1 Max of 10

PREPARATION OF ARTICLES

Please note that original articles must contain the following
components. Please see below for further details.

»  Cover letter

+  Title page (excluding acknowladgements)
s Abstract

*  Introduction

*  Materials (or Subjects) and Methods
+  Results

*  Discussion

»  Acknowledgements

+  Conflict of Interest

»  References

»  Figure legends

*  Tables

*  Figures

Eeports of clinical trials must adhere to the registration and
reporting requirements listed in the Editorial Polides.

Cover Letter: The uploaded covering letter must state the material
is original research, has not been previously published and has not
been submitted for publication elsewhere while under
consideration. If the manuscript has been previously considered for
publication in another journal, please include the previous reviewer
comments, to help expedite the decision by the Editorial team.

Add note about including conflict of interest statement.

Title Page: The title page should bear the title of the paper, the full
names of all the authors and their affiliations, together with the
name, full postal address, telephone and fax numbers and e-mail
address of the author to whom correspendence and offprint
requests are to be sent (this information is also asked for on the
electronic submission form). The title page must also contain a
Conflict of Interest statement (see Editorial Policy section).

. The title chould be brief, informative, of 150 characters or less
and should not make a statement or conclusion.

*  The running title should consist of no more than 50 letters
and spaces. It should be as brief as possible, convey the
essential message of the paper and contain no abbreviations.

»  Authors should disclose the sources of any support for the
work, received in the form of grants and/or equipment and
drugs.

»  If authors regard it as essential to indicate that two or more
co-authors are equal in status, they may be identifisd by an
asterisk symbeol with the caption “These authors contributed
equally to this work’ immediately under the address list.

Abstract: Original Articles must be prepared with a structured
abstract designed to summarise the essential features of the paper
in a logical and concise sequence under the following mandatory
headings:

+  Background/Objectives: What was the main question or
hypothesis tested?

*  Subjects/Methods: How many subjects were recruited, how
many dropped out? Was the study randomised, case-
controlled etc? Interventions/methods used and duration of
administration.

+  Results: Indicate 95% confidence intervals and exact P value
for effects.

+  Conclusions: Answer (significant or not) to main question.

Materials/Subjects and Methods: This section should contain
sufficient detail, so that all experimental procedures can be
reproduced, and include references. Metheds, however, that have
been published in detail elsewhere should not be described in
detail Authors should provide the name of the manufacturer and
their location for any specifically named medical equipment and
instruments, and all drugs should be identified by their
pharmaceutical names, and by their trade name if relevant.

Results and Discussion: The Results section should briefly present
the experimental data in text, tables or figures. Tables and figures
should not be described extensively in the text, either. The
discussion should focus on the interpretation and the significance of
the findings with concise objective comments that describe their
relation to other work in the area. It should not repeat information
in the results. The final paragraph should highlight the main
conclusion(s), and provide some indication of the direction future
research should take.

Acknowledgements: These should be brief, and should include
sources of support including sponsorship (2.g. university, charity,
commercial organisation) and sources of material (e.g. novel drugs)
not available commercially.

Conflict of Interest: Authors must declare whether or not there are
any competing financial interests in relation to the work described.
This information must be included at this stage and will be
published as part of the paper. Conflict of interest should be noted
in the cover letter and also on the title page. Flease see the Conflict
of Interest documentation in the Editorial Policy section for detailed
information.

References: Only papers directly related to the article should be
cited. Exhaustive lists should be avoided. References should follow
the Vancouver format. In the text they should appear as numbers
starting at one and at the end of the paper they should be listed
(double-spaced) in numerical order corresponding to the order of
citation in the text. Where a reference is to appear next to a number
in the text, for example following an equation, chemical formula or
biological acronym, citations should be written as (ref. X) and not as
superscript.

Example. “detectable levels of endogenous Bcl-2 (ref. 3), as
confirmed by westemn blot”




All authors should be listed for papers with up to six authors; for
papers with more than six authors, the first six only should be
listed, followed by ef al. Abbreviations for titles of medical
periodicals should conform to those used in the latest edition of
Index Medicus. The first and last page numbers for each reference
should be provided. Abstracts and letters must be identified as
such. Papers in press may be included in the list of references.

Personal communications must be allocated a number and included
in the list of references in the usual way or simply referred to in the
text; the authors may choose which method to use. In either case
authors must obtain permission from the individual concemed to
quote his/her unpublished work.

Examples:

Jorrnal article, up to six authors:

Belkaid Y, Rouse BT. Natural regulatory T cells in infectious
disease. Nat Imrnol 2005; 6: 353-360.

Jowrnal article, e-pub ahead of print:

Bonin M, Pursche 5, Bergeman T, Leopold T, Illmer T, Ehninger
G ¢f al. F-ara-A pharmacokinetics during reduced-intensity
conditioning therapy with fludarabine and busulfan. Bone Marrow
Transplant 2007; e-pub ahead of print 8 January 2007;
doi:10.1038/5i. bmt. 1705565

Journal article, in press:

Gallarde RL, Juneja HS, Gardner FH. Normal human marrow
stromal cells induce clonal growth of human malignant T-
lymphoblasts. Ini | Cell Cloming (in press).

Complete book:

Atkinson K, Champlin B, Ritz J, Fibbe W, Ljungman F, Brenner MK
(eds). Clinical Bone Marrow and Blood Stem Cell Transplatation, 3rd
edn. Cambridge University Press: Cambridge, UK, 2004.

Chapter in book:

Coccia PF. Hematopoietic cell transplantation for osteopetrosis. In:
Blume KG, Forman 5], Appelbaum FR (eds). Thomas’ Hemafopotetic
Cell Transplantation, 3rd edn. Blackwell Publishing Ltd: Malden,
MA, USA, 2004, pp 1443-1454.

Abstract:

Syrjala KL, Abrams JR, Storer B, Heiman JR. Prospective risk factors
for five-year sexuality late effects in men and women after
haematopoietic cell transplantation. Bone Morow

Transplant 2006; 37 (Suppl 1): 54 (abstract 107).

Correspondence:
Caocci G, Pisu 5. Overcoming scientific barrders and human
prudence [letter]. Bone Marrow Transplant 2006; 38: 829-830.

Figure Legends: These should be brief, specific and appear on a
separate manuscript page after the References section.

Tables: Tables should only be used to present essential data; they
should not duplicate what is written in the text. It is imperative
that any tables used are editable, ideally presented in Excel. Each
must be uploaded as a separate workbook with a title or caption
and be clearly labelled, sequentially. Flease make sure each table is
cited within the text and in the correct order, e.g. (Table 3).

Please save the files with extensions .xls / xlsx [ .ods / or .doc or
.decx. Please ensure that you provide a 'flat’ file, with single values

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016

215

in each cell with no macros or links to other workbooks or
worksheets and no calculations or functions.

Figures: Figures and images should be labelled sequentially and
cited in the text. Figures should not be embedded within the text
but rather uploaded as separate files. Detailed guidelines for
submitting artwork can be found by downloading our Artwork
Guidelines. The use of three-dimensional histograms is strongly
discouraged when the addition of the third dimension gives no
extra information.

Reuse of Display Items: See the Editorial Policy section for
information on using previously published tables or figures.

Supplementary Information: Supplementary information (SI) is
peer-reviewed material directly relevant to the conclusion of an
article that cannot be included in the printed version owing to space
or format constraints. The article must be complete and self-
explanatory without the 5I, which is posted on the journal's website
and linked to the article. SI may consist of data files, graphics,
movies or extensive tables. Please see our Artwork Guidelines for
information on accepted file types.

Authors should submit supplementary information files in the
FINAL format as they are not edited, typeset or changed, and will
appear online exactly as submitted. When submitting 51, authors
are required to:

+  Include a text summary (no more than 50 words) to describe
the contents of each file.

*  Identify the types of files (file formats) submitted.

+  Incude the text “Supplementary information is available at
(jourmal name)’s website” at the end of the article and before
the references.

Availability of Data and Materials: Please see our Editorial Policies
for information regarding data, protocols, sequences, or structures.

Subject Ontology: Choosing the most relevant and specific subject
terms from our subject ontology will ensure that your article will be
more discoverable and will appear on appropriate subject specific
pages on nature.com, in addition to the journal's own pages. Your
article should be indexed with at least one, and up to four unique
subject terms that describe the key subjects and concepts in your
manuscript. Click here for help with this.

House Style

*  Text should be double spaced with a wide margin.

+  All pages and lines are to be numbered. To add page
numbers in M5 Word, go to Insert then Page Numbers. To
add line numbers go to File, Page Setup, then click
the Layout tab. In the Apply to box, select Whole document,
click Line Numbers then select the Add line numbering check
baox, followed by Continuous.

- Do not make rules thinner than 1pt (0.36mm).

#  Use a coarse hatching pattern rather than shading for tints in
graphs.

=  Colour should be distinct when being used as an identifying
tool.

*  Spaces, not commas should be used to separate thousands.

= At first mention of a manufacturer, the town (and state if
USA) and country should be provided.




. Statistical methods: Fer normally distributed data, mean (5D)

is the preferred summary statistic. Relative risks should be
expressed as odds ratios with 95% confidence interval. To
compare two methods for measuring a variable the method
of Bland & Altman (1986, Lancet 1, 307-310) should be used;
for this, calculation of P only is not appropriate.

»  Units: Use metric units (SI units) as fully as possible.
Preferably give measurements of energy in kiloJoules or
MegaJoules with kilocalories in parentheses (1 keal =
4 186K]). Use % throughout.

»  Abbreviatdons: On first using an abbreviation place it in
parentheses after the full item. Very common abbreviations
such as FFA, ENA need not be defined. Note these
abbreviations: gram g; litre I; milligram mg; kilogram kg;
kilojoule kJ; megajoule M]; weight wt; seconds s;
minutes min; hours h. Do not add s for plural units.

Language Editing

Authors who are not native speakers of English sometimes receive

negative comments from referees or editors about the language and

HOW TO SUBMIT

Pre-submission Enquiries

Pre-submission enquiries should be sent to the editorial office:
e-mail ejen@nature.com.

Online Submission

We only accept manuscript submission via our online manuscript
submission system. Before submitting a manuscript, authors are
encouraged to consult both our Editorial Policies and the
Submission Instructions for our enline manuscript submission
system. If you have not already done so, please register for an
account with our online manuscript system. You will be able to
monitor the status of your manuscript online throughout the
editorial process.

POST-ACCEFTANCE

Omnce a manuscript is accepted, the corresponding author must
complete and sign a Licence to Publish form on behalf of all
authors and return it to the editorial office. Failure to promptly
retum the form will result in delay of publication.

Nature Publishing Group does not require authors of original
research papers to assign copyright of their published
contributions. Authors grant NPG an exclusive licence to publish,
in retum for which they can re-use their papers in their future
printed work. NPG's author licence page provides details of the
policy.

Standard Publication

Manuscripts published under the standard method of publication
will be behind a paywall, requiring readers to pay to view the
article, either via their institutional or personal subscription or on
a pay-per-view basis. Please click here for a copy of the standard
Licence to Publish form.

Government employees from the United States, Canada and the
UK are required to sign and submit the relevant form below:

- US Government Emplovee Licence to Publish form
- Canadian Government Employee Licence to Publish form

PINHO, C.P.S. Tese de Doutorado. UFPE, 2016

grammar usage in their manuscripts, which can contribute to a
paper being rejected. To reduce the possibility of such problems, we
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Open Access Waiver

Please note that Harvard University FAS, MIT, Princeton, UCSF,
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‘waiver should be submitted at the same time as the Open Access
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Manuscript Deposition Service
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Deposition Service to authors of original research articles in order
to help authors fulfil funder and institutional mandates. The
corresponding author must opt in to this service during
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if this condition is broken. If a paper is particularly newsworthy,
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publication with an embargo that forbids any coverage of the
manuscript, or the findings of the manuscript, until the time and
date clearly stated. Authors whose papers are scheduled for
publication may also arrange their own publicity (for instance
through their institution’s press offices), but they must strictly
adhere to our press embargo and are advised to coordinate their
own publicity with our press office.

Communication Betiveen Scientists

We do not wish to hinder communication between scientists. We
ask you to communicate with other researchers as much as you
wish, whether on a recognized community preprint server, by
discussion at scientific meetings or by online collaborative sites
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discussion with the press (beyond a formal presentation, if ata
conference).

Pre- and Post-Submissions

Authors are welcome to post pre-submission versions or the
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to the editorial process).

For subscribed content, the accepted version of the manuscript,
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provided on the first page of the postprint. The published version
— copyedited and in the individual NPG journal format — may not
be posted on any website or preprint server.

For open access content published under a creative commons
license, authors can replace the submitted version with the final
published version at publication as long as a publication reference
and URL to the published version on the journal website are
provided.

Authorship

ERequirements for all categories of articles should conform to the
“Uniform Eequirements for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals,” developed by the ICMJE (www icmje.org).

Each author must have contributed sufficiently to the intellectual
content of the submission. The corresponding author should list all
authors and their contributions to the work. Any changes to the
author list after submission, such as a change in the order of the
authors, or the deletion or addition of authors, must be approved
by a signed letter from every author. The corresponding author
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study and final responsibility for the decision to submit for
publication. To qualify as a contributing author, one must meet all
of the following criteria:
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1) Conceived and/or designed the work that led to the
submission, acquired data, and/or played an important role
in interpreting the results.

2)  Drafted or revised the manuscript.

3)  Approved the final version.

Contributions by individuals who made direct contributions to the
work but do not meet all of the above criteria should be noted in the
Acknowledgments section of the manuscript. Medical writers and
industry employees can be contributors. Their roles, affiliations, and
potential conflicts of interest should be included in the author list or
noted in the Acknowledgments and/or Contributors section
concurrent with their contribution to the work submitted. Signed
statements from any medical writers or editors declaring that they
have given permission to be named as an author, as a contributor,
or in the Acknowledgments section is also required.

Failure to acknowledge these contributors can be considered
inappropriate, which conflicts with the joumal’s editorial pelicy.

Correspondence with the Journal

One author is designated the contact author for matters arising from
the manuscript (materials requests, technical comments and so on).
It is this author's responsibility to inform all co-authors of matters
arising and to ensure such matters are dealt with promptly. Before
submission, the corresponding author ensures that all authors are
included in the author list, its order agreed upon by all authors, and
are aware that the manuscript was submitted. After acceptance for
publication, proofs are e-mailed to this corresponding author who
should crculate the proof to all co-authors and coordinate
corrections among them

Flagiarism and Fabrication

CrossCheck is a multi-publisher initiative to screen published and
submitted content for originality. NPG Joumnals use CrossCheck to
detect instances of overlapping and similar text in submitted
manuscripts. To find out more about CrossCheck

visit www.crossref.org/crosscheck html.

Flagiarism is when an author attempts to pass off someone else’s
work as his or her own. Duplicate publication, sometimes called
self-plagiarism, ocours when an author reuses substantial parts of
his or her own published work without providing the appropriate
references. Minor plagiarism without dishonest intent is relatively
frequent, for example, when an author reuses parts of an
introduction from an earlier paper.

If plagiarism is found, the journal will contact the author’s institute
and funding agencies. The paper containing the plagiarism will be
marked on each page of the PDF and depending on the extent of the
plagiarism, a published article may also be formally retracted.

Image Integrity and Standards

Images submitted with a manuscript for review should be
minimally processed (for instance, to add arrows to a micrograph).
Authers should retain their unprocessed data and metadata files, as
editors may request them to aid in manuscript evaluation. If
unprocessed data is unavailable, manuscript evaluation may be
stalled until the issue is resolved.

A certain degree of image processing is acceptable for publication,
but the final image must correctly represent the original data and




conform to community standards. The guidelines below will aid in
accurate data presentation at the image processing level:

®  Authors should list all image acquisition tools and image
processing software packages used. Authors should
document key image-gathering settings and processing
manipulations in the Methods section.

*  Images gathered at different imes or from different locations
should not be combined into a single image, unless it is
stated that the resultant image is a product of ime-averaged
data or a time-lapse sequence. If juxtaposing images is
essential, the borders should be clearly demarcated in the
figure and described in the legend.

*  Touch-up tools, such as cloning and healing tools in
Photoshop, or any feature that deliberately obscures
manipulations, is to be avoided.

®  Processing (such as changing brightness and contrast) is
appropriate only when it is applied equally across the entire
image and is applied equally to controls. Contrast should not
be adjusted so that data disappear. Excessive manipulations,
such as processing to emphasize one region in the image at
the expense of others (for example, through the use of a
biased choice of threshold settings), is inappropriate, as is
emphasizing experimental data relative to the control.

For gels and blots, positive and negative controls, as well as
molecular size markers, should be included on each gel and blot -
either in the main figure or an expanded data supplementary
figure. The display of cropped gels and blots in the main paper is
encouraged if it improves the clarity and conciseness of the
presentation. In such cases, the cropping must be mentioned in the
figurs legend.

®  Vertically sliced gels that juxtapose lanes that were not
contiguous in the experiment must have a clear separation or
a black line delineating the boundary between the gels.

*  Cropped gels in the paper must retain important bands.

*  Cropped blots in the body of the paper should retain at least
six band widths above and below the band.

®  High-contrast gels and blots are discouraged, as
overexposure may mask additional bands. Authors should
strive for exposures with gray backgrounds. Immunoblots
should be surrounded by a black line to indicate the borders
of the blot, if the background is faint.

*  For quantitative comparisons, appropriate reagents, controls
and imaging methods with linear signal ranges should be
used.

Microscopy adjustments should be applied to the entire image.
Thresheld manipulation, expansion or contraction of signal ranges
and the altering of high signals should be avoided. If ‘pseudo-
colouring” and nonlinear adjustment (for example ‘gamma
changes’) are used, this must be disclosed. Adjustments of
individual colour channels are sometimes necessary on ‘merged”
images, but this should be noted in the figure legend. We
encourage inclusion of the following with the final revised version
of the manuscript for publication:

*  In the Methods section, specify the type of equipment
(microscopes/objective lenses, cameras, detectors, filter
model and batch number) and acquisition software used.
Although we appreciate that there is some variation between
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instruments, equipment settings for critical measurements
should also be listed.

®  The display lookup table (LUT) and the quantitative map
between the LUT and the bitmap should be provided,
especially when rainbow pseudo-colour is used. It should be
stated if the LUT is linear and covers the full range of the
data.

®  Processing software should be named and manipulations
indicated (such as type of deconvolution, three-dimensional
reconstructions, surface and volume rendering, ‘gamma
changes', filtering, thresholding and projection).

*  Authors should state the measured resolution at which an
image was acquired and any downstream processing or
averaging that enhances the resolution of the image.

Availability of Data and Materials

An inherent principle of publication is that others should be able to
replicate and build upon the authors’ published claims. Therefore, a
condition of publication is that authors are required to make
materials, data, and associated protocels available in a publicly
accessible database. Where one does not exist, the information must
be made available to referees at submission and to readers
promptly upen request. Any restrictions on material availability or
other relevant information must be disclosed in the manuscript's
Methods section and should include details of how materials and
information may be obtained.

Sequences, Structures and “Omics”

Papers reporting protein or DNA sequences and melecular
structures will not be accepted without an accession number

to Genbank/EMEL/DDB], SWISS-FROT

ProteinDataBank, or other publicly available database in general
use in the field that gives free access to researchers from the date of
publication.

Authors of papers describing structures of biological
macromolecules must provide experimental data upon the request
of Editor if they are not already freely accessible in a publicly
available database such as ProteinDataBank

Biological Magnetic Resonance Databank, or Nucleic Acid

Database.

Human and Other Animal Experiments

For primary research manuscripts reporting experiments on live
vertebrates and/or higher invertebrates, the corresponding author
must confirm that all experiments were performed in accordance
with relevant guidelines and regulations. The manuscript must
include in the Supplementary Information (methods) section (or, if
brief, within of the print/online article at an appropriate place), a
statement identifying the institutional and/or licensing committee
approving the experiments, including any relevant details
regarding animal welfare, patient anonymity, drug side effects and
informed consent.

For experiments involving human subjects, authors must identify
the committes approving the experiments, and include with their
submission a statement confirming that informed consent was
obtained from all subjects.
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Biosecurity Policy

The Editor may seek advice about submitted papers not only from
technical reviewers but also on any aspect of a paper that raises
concems. These may include, for example, ethical issues or issues of
data or materials access. Occasionally, concerns may also relate to
the implications to society of publishing a paper, including threats
to security. In such circumstances, advice will usually be sought
simultaneously with the technical peer-review process. As in all
publishing decisions, the ultimate decision whether to publish is
the responsibility of the editor of the jounal concerned.

Peer Review

Manuscripts sent out for peer review are evaluated by at least one
independent reviewer (often two or mere). Authors are welcome to
suggest independent reviewers to evaluate their manuscript, as
well as request individuals or laboratories. All recommendations
are considered, but it is at the Editor's discretion their choice of
reviewers. To expedite the review process, only papers that seem
most likely to meet editorial criteria are sent for external review.
Papers judged by the editors to be of insufficient general interest or
otherwise inappropriate are rejected promptly without external
review. The editors then make a decision based on the reviewers’
evaluations:
. Accept, with or without editorial revisions.
»  Revise, with the author addressing concerns raised by the
reviewers before a final decision is reached.
*  Reject, but indicate to the authors that further work might
justify a resubmission.
*  Reject outright, typically on grounds of specialist interest,
lack of novelty, insufficient conceptual advance or major
technical and/or interpretational problems.

Anonymity and Confidentiality

All details about submitted manuscripts are kept confidenfial and
no comments are issued to outside parties or organizations about
manuseripts under consideration or if they are rejected. Editors are
restricted to making public comments on a published article’s
content and their evaluation.

We do not release reviewers' identities to authors, except when
reviewers specifically ask to be identified.

We ask reviewers not to identify themselves to authors without the
editor's knowledge. If they wish to reveal their identities while the
manuscript is under consideration, this should be done via the
editor; if this is not practicable, we ask authors to inform the editor
as soon as possible after the reviewer has revealed their identity.
We deplore any attempt by authors to confront reviewers or try to
determine their identities. Our own policy is to neither confirm nor
deny any speculation about reviewers' identities, and we encourage
reviewers to adopt a similar policy.
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Upon accepting an invitation to evaluate a manuscript, reviewers
must keep the manuscript and associated data confidential, and not
redistribute them without the journal's permission. If a reviewer
asks a colleague to assist in assessing a manuscript, confidentiality
must be ensured and their names must be provided to the journal
with the final report.

Selecting Peer Reviewers

Reviewer selection is critical to the publication process, and we base
our choice on many factors, based on expertise, reputation, and
specific recommendations. A reviewer may decline the invitation to
evaluate a manuscript where there is a perceived conflict of interest
(financial or otherwise).

Correction and Retraction Process

Content published as Advance Online Publication (AOF) is final
and cannot be amended. The online and print versions are both part
of the published record hence the original version must be
preserved and changes to the paper should be made as a formal
correction. If an error is noticed in an AQP article, a correction
should accompany the article when it publishes in print. An HTML
{or full-text) version of the correction will also be created and linked
to the original article. If the error is found in an article after print
publication the correction will be published online and in the next
available print issue.

Please note the following categories of corrections to print and
online versions of peer reviewed content:

+  Erratum. Notification of an important error made by the
journal that affects the publication record or the scientific
integrity of the paper, or the reputation of the authors, or of
the journal.

*  Corrigendum. Notification of an important error made by
the author that affects the publication record or the scientific
integrity of the paper, or the reputation of the authors or the
journal.

*  Retraction. Notification of invalid results. All co-authors
must sign a retraction specifying the error and stating briefly
how the conclusions are affected.

Decisions about corrections are made by the Editor (sometimes with
peer-reviewers’ advice) and this sometimes involves author
consultation. Requests to make corrections that do not affect the
paper in a significant way or impair the reader's understanding of
the contribution (a spelling mistake or grammatical error, for
example) are not considered.

In cases where co-authors disagree about a correction, the editors
will take advice from independent peer-reviewers and impose the
appropriate correction, noting the dissenting author(s) in the text of
the published version.

For inquiries related to submission requirements, please contact the editorial office. For inquiries related to advertising, subscriptions,
permissions, papers in production or publishing a supplement, please contact the publisher’s office.
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ANEXO D - Normas para publicacéo da revista Clinical Nutrition.

;" CLINICAL NUTRITION

. Official Journal of ESPEN, The European Society for Clinical Nutrition and Metabolism

TABLE OF CONTENTS =
CLINICAL

L Description p.1 NUTRITION
] Audience p.1

] Impact Factor p-1

] Abstracting and Indexing p.2

] Editorial Board p.2

. Guide for Authors p.-7

ISSN: 0261-5614

DESCRIPTION

Clinical Nutrition, the official journal of ESPEN, The European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism, is an international journal providing essential scientific information on nutritional and
metabolic care and the relationship between nutrition and disease both in the setting of basic science
and clinical practice. Published bi-monthly, each issue combines original articles and reviews providing
an invaluable reference for any specialist concerned with these fields.

Nutrition and nutritional care have gained wide clinical and scientific interest during the past decades.
The increasing knowledge of metabolic disturbances and nutritional assessment in chronic and acute
diseases has stimulated rapid advances in design, development and clinical application of nutritional
support. The aims of ESPEN are to encourage the rapid diffusion of knowledge and its application in
the field of Parenteral and Enteral Nutrition or, more broadly, Clinical Nutrition and Metabolism.

Being the journal of ESPEN with members from various interests, either focused on basic research
or clinical disciplines, the journal reflects the scientific nature of this multidisciplinary background
and encourages the coordination of investigation and research from these disciplines. The journal
publishes guidelines, consensus statements, original articles, short communications, letters to the
Editor and review papers on those factors in acute and chronic diseases, which have metabolic and
nutritional implications. It also publishes scientific works related to the development of new techniques
and their application in the field of clinical nutrition.

AUDIENCE

Investigators and clinicians (gastroenterologists, surgeons, intensivits, paediatricians, e.0.) in the
field of clinical nutrition and metabolism, dieticians, nutritionists, pathologists, clinical biochemists.

IMPACT FACTOR

2014: 4.476 © Thomson Reuters Journal Citation Reports 2015
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GUIDE FOR AUTHORS

We now differentiate between the requirements for new and revised submissions. You may choose to
submit your manuscript as a single Word or PDF file to be used in the refereeing process. Only when
your paper is at the revision stage, will you be requested to put your paper in to a 'correct format’
for acceptance and provide the items required for the publication of your article.

To find out more, please visit the Preparation section below.

Clinical Nutrition, an official journal of ESPEN, The European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism, is an international journal providing scientific information on nutritional and metabolic
care and the relationship between nutrition and disease both in the setting of basic science and
clinical practice. Published bi-monthly, each issue combines original articles, reviews and other types
of publications that will provide an invaluable reference for any specialist concerned with the field
of interest.

Nutrition and nutritional care have gained wide clinical and scientific interest during the past decades.
The increasing knowledge of metabolic disturbances and nutritional assessment in chronic and acute
diseases has stimulated rapid advances in design, development and clinical application of nutritional
support. The aims of ESPEN are to encourage the rapid diffusion of knowledge and its application in
the field of clinical nutrition and metabolism.

Being an journal of ESPEN with members having various interest fields, either focused on basic
research or clinical disciplines, the journal reflects the scientific nature of this multidisciplinary
background and encourages the coordination of investigation and research from these disciplines.
The journal publishes guidelines, consensus statements, review papers, original articles, short
communications, and letters to the editor on those factors in acute and chronic diseases, which have
metabolic and nutritional implications. It also publishes scientific works related to the development
of new techniques and their application in the field of clinical nutrition.

The e-SPEN Journal is an electronic-only official publication of the European Society for Clinical
Nutrition and Metabolism (ESPEN). Published bimonthly, the e-SPEN Journal focuses on publishing
articles on the relationship between nutrition and disease in the setting of basic science and clinical
practice. e-SPEN Journal is available to all members of ESPEN and to all subscribers of Clinical
Nutrition. Should the Editor-in-Chief feel that a paper which has been submitted to Clinical Nutrition is
more suitable for publication in the e-SPEN Journal, the author will be advised by the Editorial Office
and will then have the choice whether to proceed with publishing their paper in the e-SPEN Journal
or to withdraw their paper. Manuscript submission directly to the e-SPEN Journal should be clearly
indicated in the covering letter.

Easy Submission Process

The Editorial Office has implemented an Easy Submission Process. We only ask you that with initial
submission the manuscripts are double-spaced (including references, tables, and figure legends) and
lines are numbered continuously, beginning in the title page and thus every line has a unique number
(Microsoft WORD: /Page Layout>Line Numbers).

All required items below need to be completed in formatting prior to final acceptance of a manuscript.

Full Length Articles. Should not contain more than 30 references and should be organized
in the following successive sections and manuscript preparation and format information above
to be followed: Title Page, Abstract (Background & Aims - Methods - Results - Conclusions).
Introduction, Materials and Methods (including statistical considerations and ethical statement),
Results, Discussion, Acknowledgements, Statement of Authorship, Conflict of Interest Statement and
Funding sources, References; Figure and Table Legends. The Introduction should be limited to 1.5
pages and the Discussion to 4 pages (1200 words).

Review Article. Should not contain more than 50 references and contain at least 2 Figures and 2
Tables to summarize the most important data and/or concepts.
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Submit your article
Please submit your article via http://ees.elsevier.com/clnesp/.

PREPARATION

Submission to this journal proceeds totally online and you will be guided stepwise through the creation
and uploading of your files. The system automatically converts your files to a single PDF file, which
is used in the peer-review process.

As part of the Your Paper Your Way service, you may choose to submit your manuscript as a single file
to be used in the refereeing process. This can be a PDF file or a Word document, in any format or lay-
out that can be used by referees to evaluate your manuscript. It should contain high enough quality
figures for refereeing. If you prefer to do so, you may still provide all or some of the source files at
the initial submission. Please note that individual figure files larger than 10 MB must be uploaded
separately.

There are no strict requirements on reference formatting at submission. References can be in any style
or format as long as the style is consistent. Where applicable, author(s) name(s), journal title/book
title, chapter title/article title, year of publication, volume number/book chapter and the pagination
must be present. Use of DOI is highly encouraged. The reference style used by the journal will be
applied to the accepted article by Elsevier at the proof stage. Note that missing data will be highlighted
at proof stage for the author to correct.

There are no strict formatting requirements but all manuscripts must contain the essential elements
needed to convey your manuscript, for example Abstract, Keywords, Introduction, Materials and
Methods, Results, Conclusions, Artwork and Tables with Captions.

If your article includes any Videos and/or other Supplementary material, this should be included in
your initial submission for peer review purposes.

Divide the article into clearly defined sections.

Figures and tables embedded in text
Please ensure the figures and the tables included in the single file are placed next to the relevant text
in the manuscript, rather than at the bottom or the top of the file.

Use of word processing software

Regardless of the file format of the original submission, at revision you must provide us with an
editable file of the entire article. Keep the layout of the text as simple as possible. Most formatting
codes will be removed and replaced on processing the article. The electronic text should be prepared in
a way very similar to that of conventional manuscripts (see also the Guide to Publishing with Elsevier:
https://www.elsevier.com/guidepublication). See also the section on Electronic artwork.

To avoid unnecessary errors you are strongly advised to use the 'spell-check' and 'grammar-check’
functions of your word processor.

Introduction
State the objectives of the work and provide an adequate background, avoiding a detailed literature
survey or a summary of the results.

+ Title. Concise and informative. Titles are often used in information-retrieval systems. Avoid
abbreviations and formulae where possible.

» Author names and affiliations. Please clearly indicate the given name(s) and family name(s)
of each author and check that all names are accurately spelled. Present the authors' affiliation
addresses (where the actual work was done) below the names. Indicate all affiliations with a lower-
case superscript letter immediately after the author's name and in front of the appropriate address.
Provide the full postal address of each affiliation, including the country name and, if available, the
e-mail address of each author.

* Corresponding author. Clearly indicate who will handle correspondence at all stages of refereeing
and publication, also post-publication. Ensure that the e-mail address is given and that contact
details are kept up to date by the corresponding author.
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* Present/permanent address. If an author has moved since the work described in the article was
done, or was visiting at the time, a 'Present address' (or 'Permanent address') may be indicated as
a footnote to that author's name. The address at which the author actually did the work must be
retained as the main, affiliation address. Superscript Arabic numerals are used for such footnotes.

A concise and factual abstract is required and should be structured according to: Background & Aims
- Methods - Results - Conclusions. The abstract should state briefly the purpose of the research, the
principal results and major conclusions. An abstract is often presented separately from the article, so
it must be able to stand alone. For this reason, References should be avoided, but if essential, then
cite the author(s) and year(s). Also, non-standard or uncommeon abbreviations should be avoided,
but if essential they must be defined at their first mention in the abstract itself.

Although a graphical abstract is optional, its use is encouraged as it draws more attention to the online
article. The graphical abstract should summarize the contents of the article in a concise, pictorial form
designed to capture the attention of a wide readership. Graphical abstracts should be submitted as a
separate file in the online submission system. Image size: Please provide an image with a minimum
of 531 x 1328 pixels (h x w) or proportionally more. The image should be readable at a size of 5 x
13 cm using a regular screen resolution of 96 dpi. Preferred file types: TIFF, EPS, PDF or MS Office
files. See https://www.elsevier.com/graphicalabstracts for examples.

Authors can make use of Elsevier's Illustration and Enhancement service to ensure the best
presentation of their images and in accordance with all technical requirements: Illustration Service.

Highlights are a short collection of bullet points that convey the core findings of the article. Highlights
are optional and should be submitted in a separate editable file in the online submission system.
Please use 'Highlights' in the file name and include 3 to 5 bullet points (maximum 85 characters,
including spaces, per bullet point). See https://www.elsevier.com/highlights for examples.

Immediately after the abstract, provide a maximum of 6 keywords, using American spelling and
avoiding general and plural terms and multiple concepts (avoid, for example, 'and’, 'of'). Be sparing
with abbreviations: anly abbreviations firmly established in the field may be eligible. These keywaords
will be used for indexing purposes.

Define abbreviations that are not standard in this field in a footnote to be placed on the first page
of the article. Such abbreviations that are unavoidable in the abstract must be defined at their first
mention there, as well as in the footnote. Ensure consistency of abbreviations throughout the article.

Collate acknowledgements in a separate section at the end of the article before the references and do
not, therefore, include them on the title page, as a footnote to the title or otherwise. List here those
individuals who provided help during the research (e.g., providing language help, writing assistance
or proof reading the article, etc.).

Footnotes should be used sparingly. Number them consecutively throughout the article. Many word
processors build footnotes into the text, and this feature may be used. Should this not be the case,
indicate the position of footnotes in the text and present the footnotes themselves separately at the
end of the article.

Electronic artwork

General points

+ Make sure you use uniform lettering and sizing of your original artwork.

* Preferred fonts: Arial (or Helvetica), Times New Roman (or Times), Symbol, Courier.

* Number the illustrations according to their sequence in the text.

* Use a logical naming convention for your artwork files.

» Indicate per figure if it is a single, 1.5 or 2-column fitting image.

* For Word submissions only, you may still provide figures and their captions, and tables within a
single file at the revision stage.

* Please note that individual figure files larger than 10 MB must be provided in separate source files.
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A detailed guide on electronic artwork is available on our website:
https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

You are urged to visit this site; some excerpts from the detailed information are given here.
Formats

Regardless of the application used, when your electronic artwork is finalized, please 'save as' or
convert the images to one of the following formats (note the resolution requirements for line drawings,
halftones, and ling/halftone combinations given below):

EPS (or PDF): Vector drawings. Embed the font or save the text as 'graphics’.

TIFF (or JPG): Color or grayscale photographs (halftones): always use a minimum of 300 dpi.

TIFF (or JPG): Bitmapped line drawings: use a minimum of 1000 dpi.

TIFF (or JPG): Combinations bitmapped line/half-tone (color or grayscale): a minimum of 500 dpi
is required.

Please do not:

* Supply files that are optimized for screen use (e.g., GIF, BMP, PICT, WPG); the resolution is too low.
* Supply files that are too low in resolution.

* Submit graphics that are disproportionately large for the content.

Color artwork

Please make sure that artwork files are in an acceptable format (TIFF (or JPEG), EPS (or PDF), or
MS Office files) and with the correct resolution. If, together with your accepted article, you submit
usable color figures then Elsevier will ensure, at no additional charge, that these figures will appear
in color online (e.g., ScienceDirect and other sites) regardless of whether or not these illustrations
are reproduced in color in the printed version. For color reproduction in print, you will receive
information regarding the costs from Elsevier after receipt of your accepted article. Please
indicate your preference for color: in print or online only. For further information on the preparation
of electronic artwork, please see https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

For color reproduction in print, there is a charge of $200 per figure; you will receive information
regarding payment articleonce your article has been accepted for publication.

Elsevier's WebShop (http://webshop.elsevier.com/illustrationservices) offers Illustration Services
to authors preparing to submit a manuscript but concerned about the quality of the images
accompanying their article. Elsevier's expert illustrators can produce scientific, technical and medical-
style images, as well as a full range of charts, tables and graphs. Image "polishing’ is also available,
where our illustrators take your image(s) and improve them to a professional standard. Please visit
the website to find out more.

Figure captions

Ensure that each illustration has a caption. A caption should comprise a brief title (not on the figure
itself) and a description of the illustration. Keep text in the illustrations themselves to a minimum but
explain all symbols and abbreviations used.

Please submit tables as editable text and not as images. Tables can be placed either next to the
relevant text in the article, or on separate page(s) at the end. Number tables consecutively in
accordance with their appearance in the text and place any table notes below the table body. Be
sparing in the use of tables and ensure that the data presented in them do not duplicate results
described elsewhere in the article. Please avoid using vertical rules.

Reference management software

Most Elsevier journals have their reference template available in  many of the
most popular reference management software products. These include all products
that support Citation Style Language styles (http://citationstyles.org), such as Mendeley
(http://www.mendeley.com/features/reference-manager) and Zotero (https://www.zotero.org/), as
well as EndNote (http://endnote.com/downloads/styles). Using the word processor plug-ins from
these products, authors only need to select the appropriate journal template when preparing their
article, after which citations and bibliographies will be automatically formatted in the journal's style.
If no template is yet available for this journal, please follow the format of the sample references and
citations as shown in this Guide.

Users of Mendeley Desktop can easily install the reference style for this journal by clicking the following
link:
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http://open.mendeley.com/use-citation-style/clinical-nutrition
When preparing your manuscript, you will then be able to select this style using the Mendeley plug-
ins for Microsoft Word or LibreOffice.

Reference formatting

There are no strict requirements on reference formatting at submission. References can be in any style
or format as long as the style is consistent. Where applicable, author(s) name(s), journal title/book
title, chapter title/article title, year of publication, volume number/book chapter and the pagination
must be present. Use of DOI is highly encouraged. The reference style used by the journal will be
applied to the accepted article by Elsevier at the proof stage. Note that missing data will be highlighted
at proof stage for the author to correct. If you do wish to format the references yourself they should
be arranged according to the following examples:

Reference style

References have to be cited in the text by Arabic numerals and numbered in the order in which they are
cited. The reference section should be typed double-spaced at the end of the text, following the sample
format given below. Abbreviate journal titles according to the List of Journals Indexed in Index Medicus
(available from the Superintendent of Documents, US Government Printing Office, Washington, D.C.
20402, USA, DHEW Publication No. (NIH) 91-267; ISSN 0093-3821. Provide all authors' names.
Provide article titles and inclusive pages. 'Unpublished data' and 'personal communications' do not
qualify as References and should be placed in parentheses in the text. Accuracy of reference data is
the responsibility of the author. Refer to the Vancouver style of citation with your reference
manager program

or use the suggestions below.

Sample References

Article in a journal

1. Cummings ] H, MacFarlane G T. Role of intestinal bacteria in nutrient metabolism. Clin Nutr 1997;
16: 3-11.

Book

1. McLaren D S, Meguid M M. Nutrition and its disorders, 4th edn. Edinburgh: Churchill Livingstone,
1988.

Chapter in a book

1. Goodwin S C, Liu S. Radiologic techniques for enteral access. In: Rombeau J L, Rolandelli R H, Eds.
Enteral and tube feeding, 3rd edn. Philadelphia: W B Saunders, 1997: 193-206.

Website

1. U.S. positions on selected issues at the third negotiating session of the Framework Convention on
Tobacco Control. Washington, D.C.: Committee on Government Reform, 2002. (Accessed March 4,
2002, athttp://www.house.gov/reform/min/inves_tobacco/index_accord.htm.)

Online journal article

Tenesa A, Noble C, Satsangi ] et al. Association of DLG 5 and inflammatory bowel disease
across human populations. Eur Journal Hum Genet 2006: published online Jan 4. DOI:10.1038/
sj.ejhg.5201516

The journal encourages authors to create an AudioSlides presentation with their published article.
AudioSlides are brief, webinar-style presentations that are shown next to the online article on
ScienceDirect. This gives authors the opportunity to summarize their research in their own words and
to help readers understand what the paper is about. More information and examples are available at
https://www.elsevier.com/audioslides. Authors of this journal will automatically receive an invitation
e-mail to create an AudioSlides presentation after acceptance of their paper.

Supplementary material can support and enhance your scientific research. Supplementary files
offer the author additional possibilities to publish supporting applications, high-resolution images,
background datasets, sound clips and more. Please note that such items are published online exactly
as they are submitted; there is no typesetting involved (supplementary data supplied as an Excel
file or as a PowerPoint slide will appear as such online). Please submit the material together with the
article and supply a concise and descriptive caption for each file. If you wish to make any changes to
supplementary data during any stage of the process, then please make sure to provide an updated
file, and do not annotate any corrections on a previous version. Please also make sure to switch
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off the Track Changes' option in any Microsoft Office files as these will appear in the published
supplementary file(s). For more detailed instructions please visit our artwork instruction pages at
https://www.elsevier.com/artworkinstructions.

Manuscripts should be double-spaced (including references, tables, and figure legends). Lines should
be numbered continuously, beginning in the title page and thus every line has a unique number
(Microsoft WORD: /Page Layout>Line Numbers). When applicable refer to Clinical Nutrition papers
from the last 2 years. The number of Figures and Tables should be in balance with the length of the
manuscript, and carefully prepared to avoid duplication of data in the text. Standard abbreviation
may be used without definition, while non-standardized abbreviations should be explained in the text
(as well as Tables and Figures) and should be listed on the title page.

The following list will be useful during the final checking of an article prior to sending it to the journal
for review. Please consult this Guide for Authors for further details of any item.

Ensure that the following items are present:

One author has been designated as the corresponding author with contact details:

* E-mail address

» Full postal address

All necessary files have been uploaded, and contain:

s Keywords

s All figure captions

s All tables (including title, description, footnotes)

Further considerations

* Manuscript has been 'spell-checked' and 'grammar-checked'

* All references mentioned in the Reference list are cited in the text, and vice versa

s Permission has been obtained for use of copyrighted material from other sources (including the
Internet)

Printed version of figures (if applicable) in color or black-and-white

» Indicate clearly whether or not color or black-and-white in print is required.

For any further information please visit our customer support site at http://support.elsevier.com.

AFTER ACCEPTANCE

The Digital Object Identifier (DOI) may be used to cite and link to electronic documents. The DOI
consists of a unique alpha-numeric character string which is assigned to a document by the publisher
upon the initial electronic publication. The assigned DOI never changes. Therefore, it is an ideal
medium for citing a document, particularly 'Articles in press' because they have not yet received their
full bibliographic information. Example of a correctly given DOI (in URL format; here an article in the
journal Physics Letters B):

http://dx.doi.org/10.1016/j.physletb.2010.09.059

When you use a DOI to create links to documents on the web, the DOIs are guaranteed never to
change.

Corresponding authors will receive an e-mail with a link to our online proofing system, allowing
annotation and correction of proofs online. The environment is similar to MS Word: in addition to
editing text, you can also comment on figures/tables and answer questions from the Copy Editor.
Web-based proofing provides a faster and less error-prone process by allowing you to directly type
your corrections, eliminating the potential introduction of errors.

If preferred, you can still choose to annotate and upload your edits on the PDF version. All instructions
for proofing will be given in the e-mail we send to authors, including alternative methods to the online
version and PDF.

We will do everything possible to get your article published quickly and accurately. Please use this
proof only for checking the typesetting, editing, completeness and correctness of the text, tables and
figures. Significant changes to the article as accepted for publication will only be considered at this
stage with permission from the Editor. It is important to ensure that all corrections are sent back
to us in one communication. Please check carefully before replying, as inclusion of any subsequent
corrections cannot be guaranteed. Proofreading is solely your responsibility.
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ANEXO E - Comprovacdo de submissdo do artigo cientifico na revista European
Journal of Clinical Nutrition.

2016EJCNO0076 Receipt of New Paper by European Journal of
Clinical Nutrition

De: ejcn@nature.com

Enviada:segunda-feira, 25 de janeiro de 2016 16:09:24

Para:  claudiasabinopinho@hotmail.com

25th Jan 2016

Dear Dr PINHO,

Title: WAIST CIRCUMFERENCE MEASUREMENT SITES AND THEIR ASSOCIATION WITH VISCERAL AND
SUBCUTANEOUS FAT AND CARDIOMETABOLIC ABNORMALITIES
Corresponding Author: Dr PINHO

Thank you for submitting the above manuscript for consideration in the European Journal of Clinical Nutrition.
The manuscript number we have assigned to you is 2016EJCNO076. It is important that you keep this number,
as this will be your reference should you need to contact us.

Your manuscript has passed our initial quality check and has been assigned to an Editor for their consideration.
We should have a decision for you in the next ten-twelve weeks.

You can now use a single sign-on for all your accounts, view the status of all your manuscript submissions and
reviews, access usage statistics for your published articles and download a record of your refereeing activity for
the Nature journals. Please check your account regularly and ensure that we have your current contact
information.

In addition, NPG encourages all authors and reviewers to associate an Open Researcher and Contributor

Identifier (ORCID) to their account. ORCID is a community-based initiative that provides an open, non-
proprietary and transparent registry of unique identifiers to help disambiguate research contributions.

http://mts-ejcn.nature.com/cgi-bin/main.plex?el=A2BJ3yg2A4YLi6J2A9ftdM2DFDd3VeVFLPMsODdhgZ

Yours sincerely,

Manfred Mueller
Editor in Chief
European Journal of Clinical Nutrition
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ANEXO F — Comprovacao de submissao do artigo cientifico na revista Nutrition.

Submission Confirmation

De: Nutrition (Nutrtn1@upstate.edu)

Enviada:segunda-feira, 25 de janeiro de 2016 21:20:32

Para:  claudiasabinopinho@hotmail.com

Dear Dr. PINHO,

Thank you for sending your paper FACTORS ASSOCIATED WITH THE CONCENTRATION
OF VISCERAL AND SUBCUTANEOUS FAT for consideration in Nutrition.

We agree to consider this manuscript, with the understanding that the
article and any figures or tables associated with the article have not been
published elsewhere and will not be submitted elsewhere during the period
of review by this journal. Your paper will be sent for peer review. You
can be sure that every effort will be made to expedite the review process
and to notify you of the Journal's decision as soon as possible.

You may check on the progress of your paper by logging on to the Elsevier
Editorial System as an author. The URL is http://ees.elsevier.com/nut/.

Your username is: claudiasabinopinho@hotmail.com

If you need to retrieve password details please go to:
http://ees.elsevier.com/nut/automail query.asp

Your manuscript will be given a reference number once an Editor has been
assigned.

Thank you for submitting your work to this journal.
Yours sincerely,

Elsevier Editorial System
Nutrition
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