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RESUMO

QUEIROZ, Leticia Gongalves de. Alteragoes antropométricas, metabodlicas e inflamatorias
em criangas pré-puberes com e sem excesso de peso e suas associagoes com a gordura
abdominal. 2023.65f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias
Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2023.

A obesidade infantil tornou-se uma epidemia e um problema de satde publica nos paises
desenvolvidos e nos em desenvolvimento. No Brasil, estudos recentes mostraram que um tergo
das criangas brasileiras se encontra com excesso de peso. Caracteriza-se por um acimulo
excessivo de gordura corporal, que pode trazer maleficios a saude e decorre da interagdo de
diversos fatores, entre eles fatores genéticos, ambientais e psicoldgicos. Estudos prévios ja
mostraram a relacdo da obesidade infantil com os marcadores de risco de doenga cardiovascular
€ que o processo aterosclerdtico se inicia nas primeiras décadas de vida. Existem diversas
formas de se estimar a gordura corporal, tanto através de medidas antropométricas quanto
através de exames de imagem. A avaliacdo principalmente da gordura abdominal ¢ importante
por ser essa a gordura mais associada aos marcadores de risco cardiovascular. A
ultrassonografia nesse caso ganha destaque na pediatria como método de imagem de avaliacao
de gordura abdominal por nao envolver riscos de radiagdo ionizante para a crianga, além de ser
rapida, de menor custo em relagdo a outros exames de imagem e nao envolver necessidade de
sedagdo. O presente estudo objetivou buscar as associagdes dos marcadores de risco
cardiovascular, em especial os marcadores inflamatorios com a gordura abdominal avaliada
através de ultrassonografia. O estudo envolveu 241 criangas, 115 do sexo feminino e 126 do
masculino, de cinco a dez anos de idade, sendo 156 com obesidade, 37 com sobrepeso e 48
eutroficas, pré-puberes, visando eliminar a influéncia dos esteroides sexuais nessa analise.
Realizou-se avaliagdo da distribuicdo das varidveis antropométricas, metabolicas e dos
marcadores de inflamacdo com cdlculo de medianas e quartis, além de andlises simples e de
regressao logistica. Os resultados encontrados evidenciam associacao entre gordura abdominal
avaliada por ultrassonografia e os dados metabdlicos, especialmente entre a espessura de parede
abdominal maior ou igual ao percentil 75 e o modelo homeostético de avaliacao de resisténcia
insulinica na regressao logistica simples (OR: 1,83; IC: 1,24 : 2,70), mas uma maior associa¢ao
da gordura abdominal com os marcadores inflamatérios e as medidas antropométricas,
especialmente com a relagdo entre circunferéncia de cintura e estatura, que no modelo de
regressao logistica ajustada mostrou associacao positiva com a espessura de parede abdominal
maior ou igual ao percentil 75 e a espessura de gordura intra-abdominal maior ou igual ao
percentil 75 (OR: 50x10% IC: 17x10': 15x10'"® e OR: 34x10'; IC: 23x10°: 50x10'"
respectivamente). A gordura de parede abdominal teve maior associagdo com inflamacdo do
que a gordura intra-abdominal na amostra, com associagdo positiva entre o fator de necrose
tumoral alfa e a espessura de parede abominal maior ou igual ao percentil 75 na regressao
logistica ajustada (OR: 18,12; IC 95%: 1,57 : 209,55). Este tipo de gordura parece ter maior
impacto na inflamagao crdnica relacionada ao excesso de peso em criangas de idade tenra.

Palavras-chave: obesidade infantil; gordura abdominal; inflamacao; risco cardiovascular.



ABSTRACT

QUEIROZ, Leticia Gongalves de. Anthropometric, metabolic and inflammatory changes in
prepubertal children with and without excess weight and its associations with abdominal fat.
2023. 65f1. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias Médicas,
Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2023.

Pediatric obesity has become an epidemic and a public health issue in developed and
developing countries. In Brazil, recent studies show that one third of Brazilian children live
with excess weight. Characterized by an excessive body fat that can lead to health damages and
derives from the interaction of various factors, such as genetic, environmental and
psychological factors. Previous studies have shown a connection between pediatric obesity and
cardiovascular disease risk markers and that the atherosclerotic process begins in life’s very
first decades. There are multiple ways to estimate body fat, whether through anthropometric
measurement or image exams. The abdominal fat evaluation is especially important for being
more associated with cardiovascular risk markers. In this case, ultrasonography gains
prominence in pediatrics as an imaging method for evaluating abdominal fat since it does not
involve risks of ionizing radiation for children, in addition to being fast, less expensive
compared to other imaging tests and does not involve sedation. The present study aimed to
search for correlations and associations of cardiovascular risk markers, especially inflammatory
biomarkers, with abdominal fat assessed by ultrasonography. The study involved 241 children,
115 females and 126 males, aged five to ten years, 156 of whom were obese, 37 overweight
and 48 normal weight, pre-pubertal, aiming to eliminate the influence of sexual steroids in this
analysis. An evaluation of the distribution of anthropometric and metabolic variables and
inflammation markers was carried out with calculation of medians and quartiles, in addition to
simple and logistic regression analyses. The results found show an association between
abdominal fat assessed by ultrasound and metabolic data, especially between abdominal wall
thickness greater than or equal to the 75th percentile and the homeostasis model assessment for
insulin resistance in simple logistic regression (OR: 1.83; CI: 1.24 : 2.70), but a greater
association of abdominal fat with inflammatory markers and anthropometric measurements,
especially with the relationship between waist circumference and height, which in the adjusted
logistic regression model showed a positive association with abdominal wall thickness greater
than or equal to the 75th percentile and intra-abdominal fat thickness greater than or equal to
the 75th percentile (OR: 50x10% CI: 17x10': 15x10'® and OR: 34x10'; CI: 23x10°: 50x10!7
respectively). Abdominal wall fat had a greater association with inflammation than intra-
abdominal fat in the sample, with a positive association between tumor necrosis factor alpha
and abdominal wall thickness greater than or equal to the 75th percentile in adjusted logistic
regression (OR: 18 .12; 95% CI: 1.57 : 209.55). This type of fat appears to have the greatest
impact on chronic inflammation related to excess weight in young children.

Keywords: pediatric obesity; abdominal fat; inflammation; cardiovascular risk.
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INTRODUCAO

A prevaléncia da obesidade na infancia sofreu importante aumento nas tltimas décadas’.
Um relatorio brasileiro realizado no ano de 2019 mostrou que um ter¢o das criangas entre cinco
e nove anos de idade apresentava excesso de peso?.

Estudos realizados anteriormente mostram que existe correlagao entre o excesso de peso
na infincia e o risco cardiovascular’, e que o processo aterosclerdtico se inicia nas primeiras
décadas de vida®.

Dessa forma, identificar os marcadores de risco cardiovascular nos pacientes com
excesso de peso torna-se medida necessaria para a prevencdo da doenga cardiovascular no
futuro. Esses marcadores podem se dividir em classicos e ndo cldssicos. Os marcadores
classicos sdo os que compdem a sindrome metabdlica (SM) e sdo eles a glicose de jejum, o
lipidograma e a pressdo arterial®. J4 entre os niio classicos se destacam a insulina de jejum, o
homeostasis model assessment for insulin resistance (HOMA-IR) e as adipocinas.

Em adultos a gordura abdominal, e especialmente a gordura visceral tem maior
correlacdo com esses marcadores, visto que seu aumento esta relacionado a alteragdes nos
mesmos®. No entanto, existem menos estudos em relacdo a distribui¢do de gordura corporal em
criangas e suas associagcdes com as alteragdes inflamatdrias e metabdlicas, principalmente em
criangas pré-puberes. Essa faixa etaria € de especial destaque por representar uma idade em que
existe maior possibilidade de intervencao pensando em prevengao do risco cardiovascular.

O Projeto de Extensao Ambulatério de Pesquisa em Obesidade Infantil- Projeto APOIO
de pesquisa, ensino e extensdo, foi criado em 2003, e se propde a estudar o excesso de peso em
criangas oriundas do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade do Estado do Rio
e Janeiro (HUPE-UERJ). Este grupo de pesquisa ja publicou diversos trabalhos sobre o tema,
com diferentes enfoques’°.

O presente estudo, diferente dos demais ja realizados pelo grupo de pesquisa do Projeto
APOIO, buscou as associagdes dos marcadores de risco de doenga cardiovascular com a
gordura abdominal avaliada por ultrassonografia (USG) em criangas pré-puberes, com enfoque
dessa vez na analise de marcadores inflamatorios, além dos demais marcadores avaliados em
estudos prévios do mesmo grupo. A hipotese do estudo € de que existe associa¢do positiva entre
a gordura abdominal avaliada pela USG e os marcadores inflamatdrios, possivelmente com

maior associagdo com gordura intra-abdominal.
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O estudo foi desenvolvido dentro do Projeto APOIO, em andamento desde julho de
2003. Tal projeto envolve a Faculdade de Ciéncias Médicas da UERJ, o Instituto de Nutrigao
da UERJ, o HUPE-UERJ, com seus Laboratério de Hormonios da Unidade Docente
Assistencial de Endocrinologia (LabHORM) e Laboratério Central de Analises Clinicas do
HUPE-UERJ, e o Laboratério de Pesquisas Clinicas e Experimentais em Biologia Vascular

(Biovasc).
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1 REVISAO DA LITERATURA

1.1 Obesidade na infancia

A obesidade infantil tornou-se uma epidemia e um problema de saude publica ndo
apenas nos paises desenvolvidos, mas também nos em desenvolvimento!!.

Entre os anos de 1975 e 2016 houve um grande aumento do nimero de criancas com
excesso de peso em todo o mundo. Em 1975 a prevaléncia de obesidade na infancia entre
criangas de cinco e dezenove anos era de menos de 1%, correspondendo a 5 milhdes de meninas
e 6 milhdes de meninos. J4 em 2016 essa prevaléncia aumentou para 6% em meninas (50
milhdes) e 8% em meninos (74 milhdes)!.

Em estudo realizado nos Estados Unidos entre os anos de 2002 e 2005 foi observado
que o excesso de peso em criangas ¢ adolescentes entre seis e dezenove anos estava associado
a um custo extra na saude de 1,4 bilhoes de dolares em relacdo as criangas ¢ adolescentes de
mesma idade sem sobrepeso ou obesidade!?.

De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, em pesquisa realizada
no Brasil em 2008-2009, cerca de 1/3 das criangas entre cinco € nove anos apresentava excesso
de peso, e dessas, 1/3 das meninas e metade dos meninos tinha obesidade!'.

J4 segundo o Atlas de Obesidade Infantil publicado em 2019 a estimativa de obesidade
em meninos entre cinco € nove anos no Brasil era de 17,6% e entre meninas de mesma idade,
12,4% no ano de 2016, com previsao de uma prevaléncia de obesidade de 22,8% entre criangas
da mesma faixa etaria em 2030,

O relatorio publico do Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional, do ano de 2019,
mostrou que a prevaléncia de sobrepeso nas criangas brasileiras entre cinco e dez anos era de
16,33%, de obesidade era de 9,38% e de obesidade grave era de 5,22%>.

O Atlas Mundial de Obesidade de 2023 sugere que os gastos mundiais provocados pelo
excesso de peso, direta e indiretamente, ultrapassarao 4 trilhdes de dolares em 2035, o que
corresponde a cerca de 3% do produto interno bruto global®>,

A obesidade se caracteriza por um acumulo excessivo de gordura, podendo provocar
riscos & satide e decorre de um balango energético positivo com ganho de peso'!.

Fatores genéticos, peso € comprimento ao nascimento, tempo de amamentacdo ao seio

materno, uso de antibiotico nos dois primeiros anos de vida e microbiota intestinal influenciam
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no ganho de peso ao longo da infincia'®?°. Fatores emocionais e psicoldgicos também estdo
relacionados ao excesso de peso uma vez que podem cursar com aumento de apetite e com o
habito de comer para suprimir emog¢des consideradas negativas?!. A obesidade dos pais
aumenta em mais de duas vezes o risco de uma crianga abaixo de dez anos se tornar um adulto
obeso??. Destaca-se ainda a importante influéncia do sedentarismo, da privagdo de sono, do
aumento do tempo de tela entre as criangas e do elevado consumo de alimentos ricos em
calorias como bebidas agucaradas, fast-foods com alto teor de gorduras saturadas e produtos
industrializados em geral como determinantes do aumento da obesidade infantil em todo o
mundo®,

Um alto percentual de criangas com obesidade vai levar o excesso de peso também para
a vida adulta’®. Esse percentual aumenta com o aumento da idade®*, grau de obesidade e
presenca de obesidade nos pais??. Estima-se que a probabilidade de criangas obesas pré-ptiberes
serem adultos obesos ¢ de cerca de 20-50%. Os adolescentes obesos tém ainda maior chance
de se tornarem adultos com excesso de peso e cerca de 70% dos adolescentes com obesidade
grave serdo adultos obesos®.

Estudos prévios evidenciaram ainda a correlagao entre o excesso de peso na infancia e
o aumento do risco cardiovascular, mostrando a importancia do tema*. McGill e colaboradores
mostraram que o processo aterosclerotico se inicia nas primeiras décadas de vida, avangando
com a idade*. A obesidade infantil relaciona-se ao aumento de risco de diabetes mellitus do
tipo 2 (DM2), hipertensdo arterial sist€émica (HAS), dislipidemia e esteatose hepatica nao-
alcodlica®®.

Um estudo longitudinal que avaliou as associacdes entre biomarcadores
cardiovasculares e SM durante a puberdade mostrou que os pacientes adolescentes com SM ja
apresentavam diversos marcadores alterados quando pré-puberes, como escore Z de indice de
massa corporal (ZIMC), circunferéncia de cintura (CC), insulina, HOMA-IR e leptina,
diferentemente dos sem SM, evidenciando a importancia do periodo pré-puberal em relacgao as
comorbidades futuras®’.

A SM, que congrega esses fatores de risco cardiovascular classicos, ¢ frequente nos
individuos com excesso de peso. Na infancia, a obesidade ¢ o principal componente desta
sindrome®®. Sua fisiopatologia envolve a resisténcia insulinica e a hiperinsulinemia como
pontos-chaves de alteragdes metabolicas que, em conjunto, aumentam o0 riSCO
cardiovascular’®. O conceito da obesidade como inflamagdo de baixo grau representa outro

elo entre esta entidade e a doenca cardiovascular®.
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O aumento da prevaléncia desses fatores de risco cardiovascular ¢ preocupante por estar
relacionado a morbidades e morte prematura em vida adulta®.

E importante também destacar que além das entidades que constituem os fatores de
risco cardiovascular classicos, a obesidade relaciona-se a apneia do sono, sindrome dos ovarios
policisticos, pseudotumor cerebral, epifisiolise da cabe¢a do fémur e doengas psiquidtricas,

com aumento do isolamento social, depressio e ansiedade, mesmo em criancas, dentre outras?®.

1.2 Marcadores inflamatorios

O tecido adiposo tem uma importante agdo enddcrino-metabolica. Diversos peptideos
sintetizados neste tecido sdo liberados na corrente sanguinea e tém agao tanto autdcrina quanto
paricrina, além de efeitos enddcrinos em outros tecidos®!. Muitos destes peptideos sdo pro-
inflamatoérios, o que caracteriza a obesidade como um estado pro-inflamatorio. Desta forma, a
obesidade se relaciona entdao, a um estado de inflamacao sistémica cronica associada ao tecido
adiposo®?, resultando em infiltragdo temporaria de neutréfilos principalmente no tecido de
gordura abdominal®.

A hiperplasia e hipertrofia adipocitarias que ocorrem na obesidade geram diferentes
niveis de inflamacao cronica resultantes do excesso da producado de citocinas pelos macrofagos
e pré-adipdcitos®*. O tecido adiposo ndo apenas inicia essa inflamagio sistémica, mas também
é responsavel pela sua manutengio a longo prazo™’.

Em adultos o acimulo de gordura visceral recebe destaque, uma vez que tem maior
relagdo com o aumento de fatores inflamatorios do que a gordura subcutanea, por liberar mais
citocinas inflamatdrias por grama de tecido do que esta®.

Esse mesmo tecido ¢ responsavel por secretar além de citocinas inflamatorias como
interleucina-6 (IL-6) e fator de necrose tumoral- o (TNF-a), diversos hormdnios como leptina
e adiponectina, substancias chamadas de adipocinas®®.

A IL-6 tem correlagdo positiva com a obesidade, e a perda de peso se relaciona a
diminuicdo de seus niveis®’. Sua liberagdo acontece principalmente pela gordura visceral®.
Estudos in vitro e in vivo ja mostraram a capacidade da IL-6 de induzir resisténcia insulinica e
DM2. Niveis elevados de IL-6 s3o considerados fatores de risco para SM ao provocarem
alteracdes lipidicas e vasculares que acompanham a resisténcia insulinica. Essas alteracdes

acontecem pela reducdo da atividade da lipase lipoproteica, que por sua vez gera aumento do
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fluxo de 4cidos graxos para o figado®®. Além disso, a IL-6 estimula a produgdo de proteina C
reativa (PCR)™®.

O TNF-a também tem correlagdo positiva com a obesidade ¢ modula positivamente a
leptina®’, assim como estimula a produgdo de IL-6 e PCR?®. Trata-se de uma citocina
inflamatéria multifuncional secretada por adipdcitos, neutrofilos, linfocitos € macrofagos e que
afeta o metabolismo lipidico, a coagulacio, a fung¢io endotelial e gera resisténcia insulinica*.
A resisténcia insulinica decorre da diminuigdo da regulagdo de genes que sdo necessarios para
o funcionamento normal da insulina, estimulagdo da lipdlise, aumento dos acidos graxos livres
circulantes e da diminuicao da regulacdo do receptor ativado por proliferadores de peroxissoma
gama (PPAR-y), que ¢ um produto do receptor de insulina. Pode haver ainda inibicdo da
autofosforilacdo do residuo tirosina do substrato do receptor de insulina, diminuindo a agao
tirosina quinase da subunidade B deste receptor, importante para a a¢io da insulina®!.

A PCR ¢ um reagente da fase aguda produzida pelo figado e identificada como um
sensivel marcador de inflamagdo, agindo também como um mediador de doenga
cardiometabolica*?. Estudos prévios demonstraram também a forte associagdio da elevagdo da
PCR, com o aumento do tecido adiposo em humanos mesmo na infancia e com a resisténcia
insulinica’®.

A elevacdo cronica da PCR tem importante papel na arteriosclerose e no
desenvolvimento de doengas cardiovasculares ao prejudicar a funcao endotelial resultando em
espessamento da intima média**. Pode ser também possivelmente considerada como um

preditor de DM2 precedendo o aparecimento clinico dessa doenca**.

1.3 Marcadores metabolicos e outras adipocinas

A obesidade infantil relaciona-se ao aumento do risco de pré-diabetes e DM2, HAS e
dislipidemia®®. Esses fatores, especialmente no contexto da SM, constituem fatores de risco
cardiovascular modificaveis, uma vez que se associam ao processo aterosclerdtico que pode se
iniciar ainda na infAncia, mesmo na primeira década de vida, através da disfuncdo endotelial®*,
Um estudo prévio realizado pelo mesmo grupo de pesquisa deste trabalho com criangas
também pré-puberes de mesma faixa etaria demonstrou que o aumento do ZIMC se associava

positivamente com o aumento da espessura da intima média carotidea®.
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Em relacdo ao metabolismo glicidico, o aumento do tecido adiposo mesmo na infincia
associa-se ao aumento do risco de hiperinsulinemia, resisténcia insulinica, pré-diabetes e DM2.
A resisténcia insulinica possui especial importancia por estar envolvida na génese dos
componentes da SM e estar relacionada com as principais comorbidades secundarias a
obesidade?. E definida como a incapacidade da insulina plasmaética, em concentra¢des
normais, de promover captacdo periférica de glicose adequada, suprimir gliconeogénese
hepatica e inibir produgao de lipoproteina de muito baixa densidade. Apesar do padrao-ouro
da avaliacdo da resisténcia insulinica ser o clampe de insulina e glicose, pode-se fazer sua
deteccdo através do HOMA-IR®.

Além disso, o grau de obesidade também parece influenciar as alteragdes glicidicas,
visto que estudo anterior que comparou a frequéncia dessas alteragdes em grupo de obesos e
de obesos graves mostrou maior frequéncia de alteragdes de insulina e do HOMA-IR nos
obesos graves*®.

Pacientes com diagndstico de DM2 durante a adolescéncia evoluem para a deterioragao
do controle glicémico e progressdo das complicacdes associadas ao diabetes-
microalbuminuria, dislipidemia e HAS mais rapidamente do que os que apresentam abertura
de quadro em vida adulta, mostrando mais uma vez a importancia de estudos na 4area,
principalmente com o objetivo de maior compreensao sobre o tema e prevencao da obesidade
infantil*’,

Em relacdo as alteragdes do metabolismo lipidico, o principal perfil encontrado nesse
caso ¢ o aumento dos triglicerideos (TGL) com diminuic¢ao dos niveis de colesterol associado
a lipoproteina de alta densidade (HDL-c). O colesterol associado a lipoproteina de baixa
densidade (LDL-c) costuma ser normal ou pouco aumentado®®. A hiperinsulinemia e a
resisténcia insulinica seletiva levam a lipdlise no tecido adiposo, gerando um aumento do fluxo
de 4cidos graxos livres no musculo esquelético e no figado®'. Neste 6rgdo vdo levar a
lipogénese, resultando assim em liberacdo de 4cidos graxos livres e triglicerideos na
circulagdo’?.

A disfunc¢ao do tecido adiposo que ocorre na obesidade, principalmente com o aumento
de gordura abdominal, vai levar também a altera¢des de pressdo arterial. Essa disfuncdo gera,
através da producao e alteragdo de citocinas, inflamacao vascular cronica, estresse oxidativo e
ativacdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona e do sistema nervoso simpatico, que
acabardo por culminar em disfun¢do endotelial, vasoconstric¢dao e hipertrofia, resultando em

aumento da resisténcia vascular periférica. Além disso, pode haver ainda um aumento do
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volume circulante devido a natriurese prejudicada. Esses mecanismos levardo ao aumento da
pressio arterial®>,

Esses dados mostram a associacdo da obesidade com os fatores de risco de doenca
cardiovascular desde a infancia.

A leptina ¢ uma proteina reguladora de processos fisiologicos relacionados ao
metabolismo dos carboidratos e gorduras®. Os niveis de leptina também tém correlacio
positiva com o excesso de peso**. Seu aumento gera um sinal para o hipotdlamo estimular a
diminui¢do da ingestdo de alimentos e o aumento do gasto energético ¢ do tonus simpatico,
sendo considerado assim um hormoénio anorexigeno. Ja a sua diminui¢do gera um estimulo
hipotalamico para o aumento de ingestdo de alimentos, diminuicdo do gasto energético e
liberagcdo de outros hormonios como os hormonios liberadores do hormonio de crescimento,
de gonadotrofinas e de corticotrofina e aumento do tonus simpatico™.

No entanto, apesar do aumento do nivel de leptina dos obesos, encontra-se nesse caso
resisténcia a acao deste hormonio. A resisténcia a leptina pode influenciar fungdes periféricas
fisiologicas prejudicando o metabolismo de lipideos, carboidratos e a absor¢dao de nutrientes
pelo intestino™®.

Em estudo prévio realizado dentro do presente grupo de pesquisa, foi observado
correlagdo positiva dos niveis de leptina com o IMC e correlagdo da leptina com o HOMA-IR,
sugerindo importancia desta adipocina na fisiopatologia da resisténcia insulinica’.

A adiponectina ¢ uma adipocina sensibilizadora para insulina com caracteristicas anti-
inflamatérias e anti-aterogénicas®’. Assim como a leptina, também regula processos
fisiologicos relacionados ao metabolismo dos carboidratos e gorduras, no entanto, tem
correlagio negativa com o excesso de peso>*. Correlaciona-se negativamente também com a
insulina, com 0 HOMA-IR, TGL e o LDL-¢*’. Sua sintese e secre¢io podem ser reduzidas pelo
aumento dos niveis de TNF-o e IL-6 relacionados ao excesso de gordura abdominal,
principalmente visceral®*.

No mesmo estudo do grupo de pesquisa envolvendo apenas criangas pré-puberes foi
observado correlacdo positiva entre a adiponectina e o HDL-c independente do ZIMC, HOMA -
IR, CC, idade ou sexo, levantando a hipotese de que o nivel de adiponectina tem maior relagdo,
sendo essa negativa, com a dislipidemia do que com a obesidade em si, mostrando mais uma
vez que a adiponectina tem um papel antiaterogénico’.

Outros estudos ja mostraram ainda que criangas obesas pré-puberes apresentaram

alteracdes nos niveis de adiponectina sem terem ainda alteragdes lipidicas, evidenciando que
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as adipocinas podem se alterar antes mesmo das alteracdes metabolicas, mostrando sua

importancia no desenvolvimento da SM3.

1.4 Avaliacao da gordura abdominal e os exames de imagem

Existem diferentes formas de se avaliar a gordura corporal, dentre elas o indice de massa
corporal (IMC), a CC, a relacdo circunferéncia de cintura/estatura (CC/E), a bioimpedancia e
os exames de imagem.

O IMC ¢ a medida mais usada para avaliar o excesso de peso por ser de facil obtengdo

1°°. E calculado dividindo-se o peso do

e ter correlagdo significativa com a gordura corpora
paciente pela sua estatura elevada ao quadrado e analisado por idade e sexo em criangas e
adolescentes. Avalia principalmente o grau de obesidade, ndo sendo um bom método para
avaliacdo da distribui¢io de gordura corporal®’.

A CC ¢ uma medida antropométrica que demonstra relevante informagao sobre a
distribui¢do de gordura corporal, refletindo o grau de adiposidade central em criangas®!. Uma
das principais formas de ser avaliada ¢ a medida no ponto médio entre a borda inferior do
Gilltimo arco costal e a crista iliaca®?. Valores acima do percentil 90 geralmente sdo considerados
aumentados e de maior relagio com risco cardiovascular®.

A CC/E também tem relagdo com a gordura abdominal e ganha especial relevancia na
infancia por ser uma medida que ndo depende da avaliacao através de graficos ou tabelas e que
nao sofre variagdo de acordo com sexo e estatura. E calculada dividindo-se o valor da CC pela
estatura do paciente. Valores acima de 0,5 sao considerados aumentados e com maior risco de
doenca cardiovascular®.

A bioimpedancia € mais precisa do que a antropometria para determinar a composi¢ao
corporal. Consiste na passagem de uma corrente elétrica alternada pelo corpo e pela medicao
da resisténcia ao fluxo da corrente. Avalia a taxa metabolica basal, a massa magra, a massa
gorda e o percentual de gordura corporal. A precisdao dessa avaliagdo depende muito da
qualidade do aparelho usado®.

Os exames de imagem avaliam de forma mais precisa a distribui¢do da gordura corporal
e a gordura abdominal do que os métodos de avaliagdo antropométrica, sendo eles a USG, a

tomografia computadorizada (TC), a ressonancia magnética (RM) e a densitometria de dupla
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energia baseada em raios-X (DEXA). Sao capazes ainda de diferenciar e quantificar a gordura
de parede abdominal e a gordura intra-abdominal.

A TC ¢ considerada o método padrdo-ouro para a avaliagao do tecido adiposo por ser
capaz de identificar mesmo pequenos depositos deste tecido com alta reprodutibilidade.
Permite quantificar com precisdo a espessura de parede abdominal (EPA) e a espessura de
gordura intra-abdominal (EIA) e tem a vantagem de ser operador independente. No entanto
tem como limitagdo o fato de expor o paciente a radiagdao ionizante, sendo especialmente
prejudicial no estudo de criangas®®.

A RM ¢ outro método de imagem capaz de identificar o tecido adiposo, podendo
estimar o volume total de gordura corporal e seu percentual, além de também conseguir
diferenciar com precisdo e de forma confiavel a EPA e a EIA. Tem porém como desvantagem
ser um exame de alto custo e demorado. Para criangas a necessidade de permanecer imovel por
um longo tempo, inclusive com uma possivel necessidade de sedacao, dificulta sua aplicacio
como método de avaliacdo de gordura corporal®’.

A DEXA ¢ também um exame de imagem que permite a avaliagdo da gordura corporal.
Tem como vantagem a caracteristica de expor menos a radiacdo ionizante do que a TC, porém
também é um exame com duracio longa, custo elevado e de pouco acesso na pratica clinica®’.

Dessa forma, a USG ganha destaque por ser um exame que ndo envolve radiagdao
ionizante, de menor custo, ndo-invasivo, mais rapido e que ndo envolve necessidade de
sedagdo, sendo mais facilmente aplicado em nosso meio, principalmente na pediatria.

Mook-Kanamori e colaboradores encontraram boa correlagdo entre a gordura
abdominal avaliada através de USG com a avaliada por TC, mas ressaltam que apesar de ser
um bom método para avaliacao deste tipo de gordura em pesquisas clinicas e epidemiologicas,
deve ser usado com cuidado na analise individual da pratica clinica®. Trata-se de um método
operador dependente, sendo por isso necessario treinamento adequado do profissional que
realiza o exame.

Outro estudo que avaliou a validade e a reprodutibilidade da USG para medir o tecido
adiposo intra-abdominal também encontrou forte associa¢do entre as medidas aferidas pela
USG e pela TC, tendo também boa correlagdo com a medida de CC, evidenciando a USG como
um método vélido e confidvel para medir a gordura abdominal®®.

Em comparacdo com a DEXA, a ultrassonografia também parece ser um bom método
para estimar a gordura corporal total em adultos®’.

Além disso, ja foi mostrado boa correlagdo entre a gordura mesentérica medida pela

ultrassonografia e dados metabolicos como colesterol total (CT), LDL-c, TGL, glicose de
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jejum, hemoglobina glicada e pressao arterial sistolica, sendo esta correlagdo inclusive maior
do que em relacfio a gordura abdominal total e visceral medida pela RM"°.

Segundo Reyes, que estudou criangas pré-puberes obesas, também houve boa
correlagdo entre as medidas de gordura intra-abdominal aferidas pela USG e pela TC, com
correlagio positiva com alguns pardmetros metabélicos como HOMA-IR e TGL'!,

Em estudo brasileiro que avaliou a associacdo entre a medida de gordura intra-
abdominal avaliada por ultrassonografia em adolescentes e SM, foi observado associagdo
estatisticamente significativa entre esta gordura e o diagnostico de SM além de associagcdo com
o IMC, elevagdo de TGL e diminuigdo de HDL-c”2.

Ja em estudo prévio realizado pelo grupo de pesquisa APOIO, também envolvendo
apenas criangas pré-puberes de mesma faixa etéaria, foi observado predominio de EPA na
distribuicdo da adiposidade avaliada pela USG. Esse predominio parece relacionar-se
positivamente com a alteracdo de HOMA-IR, sugerindo um efeito deste tipo de gordura sobre

a resisténcia insulinica, diferentemente do observado em adultos'’.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Avaliar e comparar a associagdo entre a espessura de parede abdominal e a espessura de

gordura intra-abdominal com os marcadores de risco cardiovascular em criangas pré-puberes,

com énfase nos marcadores inflamatorios.

2.2 Objetivos especificos

b)

d)

Identificar e comparar o perfil antropométrico (escore Z de indice de massa
corporal, escore Z de circunferéncia de cintura, relagdo circunferéncia de
cintura/estatura) do grupo estudado com a distribui¢do de gordura abdominal;
Avaliar e comparar a dosagem sérica dos marcadores inflamatorios
(interleucina-6, proteina C reativa e fator de necrose tumoral-a) nesta amostra
de criangas de acordo com a gordura abdominal;

Avaliar e comparar o perfil metabolico- glicemia, lipidios séricos, insulinemia,
HOMA-IR e das outras adipocinas (adiponectina e leptina) nestas criangas pré-
puberes de acordo com a distribui¢ao de gordura abdominal;

Avaliar através da ultrassonografia as gorduras intra-abdominal e de parede

abdominal.
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3 METODOS

3.1 Modelo

O modelo do estudo foi observacional transversal.

3.2 Casuistica

O estudo foi composto por 241 criangas sendo 156 com obesidade, dos quais 94 com
obesidade grave, 37 com sobrepeso e 48 eutrdficas, que foram captadas do Ambulatério de

Pediatria do HUPE-UERIJ no periodo de 2008 a 2023.

3.2.1 Critérios de inclusido

As criangas incluidas no estudo foram aquelas entre cinco e 11 anos incompletos, com
e sem excesso de peso, que fossem pré-puberes e cujos responsaveis concordassem em
participar da pesquisa, através da assinatura por escrito do termo de consentimento, apds
explicagdo do proposito da mesma. Foi solicitado também a assinatura do termo de
assentimento pela crianca aquelas que concordaram em participar da pesquisa. A avaliacdo de
puberdade foi realizada por médicos endocrinologistas pediatricos de acordo com os critérios
de Tanner, definindo como pré-puberes os pacientes com estagio de Tanner 1, que corresponde
a auséncia de broto mamario e de pelos pubianos em meninas, e auséncia de aumento da bolsa

escrotal e de pelos pubianos em meninos’>.
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3.2.2 Critérios de exclusdo

Os critérios de exclusdo foram a presenca de comorbidades e o uso regular de

medicamentos que pudessem influenciar na avaliagdo dos parametros estudados.

3.3 Variaveis estudadas

3.3.1 Variaveis sociodemograficas

Foram avaliadas as seguintes variaveis sociodemograficas:
a) sexo: feminino e masculino analisados como variavel categorica;

b) idade: compreendida a idade de cinco até 11 anos incompletos, sendo avaliada

em anos e analisada como variavel continua.

3.3.2 Variaveis ultrassonograficas de gordura abdominal

Foram definidas como variaveis desfechos. Foram medidas a EPA e a EIA através de
USG por médica radiologista experiente. Para a medicdo, a crianca permaneceu em posi¢ao
supina, com transdutor situado cerca de 2 cm acima da cicatriz umbilical, com todas as aferi¢des

no plano axial, sem pressao do transdutor sobre o abdome. Foram definidas da seguintes forma:

a) EPA: definida como a distancia entre a pele e a linha alba em milimetros'?;
b) EIA: definida como a distancia entre a face posterior da linha alba até a parede

anterior da aorta em milimetros'°.

Para ambas as medicdes foi utilizado aparelho de USG Aplio XG, modelo SSA-790A

(Toshiba Medical Systems, Toquio, Japao), com transdutor convexo de 3,5 MHz para a medida
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da EIA e transdutor linear de 12 MHz para a medida da EPA. Nao foi solicitado preparo prévio

ao €xame.

EPA ¢ EIA foram analisadas como variaveis continuas e como categoricas.

3.3.3 Variaveis antropomeétricas

Foram avaliadas as seguintes variaveis antropométricas:

a) peso, estatura e IMC: avaliagao antropométrica de peso e estatura foi realizada

através de pesagem em balanca Filizola (Filizola, Sao Paulo, SP, Brasil) com
resolugdo de 100 g, e de medigcdo de estatura através do estadidmetro de
parede Tonelli (Tonelli, Cricitima, SC, Brasil) com resolu¢do de 1 mm. As
criangas foram pesadas e medidas com roupas leves e sem sapatos. Peso e
estatura foram avaliados para o calculo de IMC. O ZIMC foi calculado
através do programa WHO AnthroPlus Versao 1.0.4 (World Health
Organization, Geneva, Switzerland). Foram entdo classificados, segundo os
referenciais da Organiza¢do Mundial de Satde, como eutroficos os pacientes
com ZIMC maior que -2 e menor ou igual a +1 desvio-padrao (DP), com
sobrepeso os que tiveram ZIMC maior que +1 e menor ou igual a +2DP, como
obesos os que tiveram ZIMC maior que +2 € menor ou igual a +3DP e como
obesidade grave se ZIMC maior que +3DP para idade e sexo’. O ZIMC foi

estudado como variavel continua;

b) circunferéncia de cintura e relagdo circunferéncia de cintura/estatura: a CC foi

medida com a crianca em roupas leves, no ponto médio entre a borda inferior
do ultimo arco costal e a crista iliaca®?, com a medida tomada ao final de uma
expiragao normal, por meio de fita antropométrica milimetrada, modelo Gulik
(Cardiomed, Curitiba, PR, Brasil). A CC/E foi calculada dividindo o valor da
CC pela estatura do paciente. Foi calculado ainda o escore Z da CC”. Essas

variaveis foram estudadas como variaveis continuas.
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3.3.4 Variaveis inflamatorias

Para a dosagem dessas variaveis foi necessario que a crianga ndo estivesse com nenhuma
doenca aguda no momento da coleta, visto que uma doenga aguda poderia interferir nos valores
destes marcadores e foi solicitado jejum de 12 h.

As dosagens foram feitas em dois laboratorios da UERJ, sendo estes o LabHORM ¢ o
Biovasc. Os métodos de dosagens e as marcas dos kits usados foram os mesmos em ambos o0s
laboratérios. As dosagens foram processadas no leitor universal de microplacas ELX 800

(Biotek Winooski, VT, EUA). As seguintes variaveis foram avaliadas de forma continua:

a) IL-6: a dosagem de IL-6 foi feita através do método de imunoensaio através
de kits Roche (Roche, Basileia, Suiga) em soros. O coeficiente de variacao

intra-ensaio do fabricante foi inferior a 4,8% e o inter-ensaio inferior a 10,6%;

b) PCR: a PCR foi dosada através do método de ensaio imunoenzimatico
(ELISA) com kits R&D Systems (Minneapolis, MN, EUA) em soros. Foram
excluidos resultados maiores que 7,163 pg/mL por apresentarem valores que
excediam este Ultimo padrdo da curva, ndo sendo possivel precisa-los. O
coeficiente de variacdo intra-ensaio do fabricante foi inferior a 4,6% ¢ o inter-

ensaio inferior a 7,0%;

c) TNF-a: o TNF-a foi dosado através do método de ensaio imunoenzimatico
(ELISA) com kits R&D Systems (Minneapolis, MN, EUA) também em soros.
Foram excluidos valores menores que 0,156 pg/mL por estarem abaixo do
menor valor da curva, ndo sendo possivel determina-los. O coeficiente de
variacao intra-ensaio do fabricante foi inferior a 2,2% e o inter-ensaio inferior

a6,7%.
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3.3.5 Variaveis metabdlicas e outras adipocinas

Para a dosagem dessas variaveis também foi solicitado jejum de 12 h. Foram colhidas
no mesmo momento em que as variaveis inflamatorias. As varidveis analisadas foram as

seguintes:

a) glicose: a glicose de jejum foi processada pelo Laboratério Central de
Andlises Clinicas do HUPE-UERIJ no equipamento Konelab, com o kit BT
3000 Winer (Winterlab, Rosério, Santa Fé, Argentina), que utiliza o0 método

enzimatico GOD-PAP (oxidase). Foi avaliada como variavel continua;

b) colesterol total, HDL-c, LDL-c, TGL: foram dosados o CT, HDL-c e os TGL
em jejum, e calculado o valor do LDL-c através da formula de Friedwald:
LDL-c = CT — (HDL-c + TGL/5)’, sendo utilizados métodos laboratoriais
automatizados pelo Laboratorio Central de Andlises Clinicas do HUPE-UERJ
e processados no equipamento Konelab, com o kit BT 3000 Winer
(Winterlab, Rosario, Santa Fé, Argentina), que utiliza para CT o método
enzimatico CHOP-POD (estearase-oxidase); para TGL, o método enzimatico
GPO-PAP (oxidase); e para HDL-c 0 método enzimdtico colorimétrico sem

precipitagdo. Foram analisados como variaveis continuas;

c) insulina e HOMA-IR: a insulina foi dosada no LabHORM através de kit que
utiliza o método de eletroquimioluminescéncia (Roche, Basileia, Suiga) e
processada no equipamento Konelab. O HOMA-IR foi calculado pela
formula [glicose (mMol/L) x insulina (mUI/mL)]/22,577. A insulina de jejum

e 0o HOMA-IR foram analisados como variaveis continuas;

d) adiponectina e leptina: a adiponectina e a leptina foram dosadas através do
método de ensaio imunoenzimatico (ELISA), com kits (R&D Systems,
Minneapolis, MN, EUA). As dosagens foram processadas no leitor universal
de microplacas ELX 800 (Biotek Winooski, VT, EUA). Foram analisadas

como variaveis continuas.
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3.4 Analise estatistica

Foram realizadas analises envolvendo todo o grupo e posteriormente as analises simples
e de regressao logistica simples e multipla para avaliagdo das associagdes entre as varidveis
desfechos e as demais variaveis.

Os dados coletados foram arquivados em planilhas e analisados pelo programa
estatistico R-Project 4.2.1 (Free Software Foundation, Boston, MA, EUA).

Em um primeiro momento foi observado se a distribui¢do das varidveis continuas
apresentava distribuicdo normal ou ndo através do teste de Shapiro-Wilk. A partir dai foi
escolhido o método apropriado de descrigdo e de andlise para as variaveis continuas e
categoricas, bem como para as analises de associagao.

Foram calculadas assim as medianas, primeiro quartil e terceiro quartil das variaveis
continuas e as frequéncias das varidveis categéricas na analise descritiva.

Considerando que EPA e EIA ndo apresentaram distribui¢do normal, utilizou-se
modelos ndo paramétricos de regressdo para avaliar associagdo entre estas variaveis desfechos
e as demais varidveis. Foram usados modelos lineares baseados em mediana (Kendall-Theil
Sen Siegel) com calculo do coeficiente de regressdo e do intervalo de confianga (IC) de 95%
para avaliar a associa¢do simples dos preditores em relagdo aos desfechos. Também foram
utlizados modelos de regressao logistica simples e multipla, tendo como variaveis resposta a
EPA e a EIA, para estabelecer as associagdes entre estas e as demais variaveis.

Para a regressao logistica simples e multipla, a partir das medianas da EPA e EIA e dos
quartis, foram identificados os valores acima do P75 e criadas as categorias maior ou igual ao
P75 e menor que P75 destas duas variaveis resposta. Foram consideradas como variaveis
independentes: idade, CC/E, IL-6, PCR, TNF-q, leptina, adiponectina, TGL, HDL-c e HOMA-
IR. Optou-se por usar como variavel antropométrica apenas a relagdo CC/E por ser a que melhor
se relaciona a gordura abdominal. Glicose e insulina foram excluidas uma vez que ja estdo
representadas no calculo do HOMA-IR e optou-se por escolher TGL e HDL-c com exclusao do
LDL-c em relacdo aos parametros lipidicos por também terem melhor relagdo com gordura
abdominal.

Além disso, foi feito a comparagdo da distribuicdo dos marcadores inflamatérios de
acordo com a gordura abdominal. Foram comparados entdo quatro grupos, sendo estes os
seguintes: EPA e EIA simultaneamente com valores maiores ou iguais ao P75, EPA e EIA

simultaneamente com valores menores que P75, EPA maior ou igual ao P75 e EIA menor que



31

P75 e EPA menor que P75 e EIA maior ou igual ao P75. Como a distribui¢do da maior parte
das varidveis ndo foi normal, foi aplicado o teste de Kruskal-Wallis para avaliar a significancia
estatistica das diferen¢as encontradas.

Em todas as analises, foi considerada significancia estatistica um valor p < 0,05.

3.5 Questoes éticas

Este estudo foi realizado de acordo com os principios da Declaracdo de Helsinque. O
projeto de pesquisa recebeu aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa da institui¢do (CAAE:
51457721.5.0000.5259). Os responsaveis que consentiram € as criancas que assentiram com a
pesquisa assinaram por escrito os termos de consentimento e assentimento apods explicagao do

proposito da pesquisa. As avaliagdes foram iniciadas somente apds a assinatura dos termos.
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4 RESULTADOS

Praticamente todas as varidveis ndo apresentaram distribui¢do normal, exceto CT,
glicose de jejum e LDL-c. Optou-se entdo por usar mediana e quartis na analise descritiva. Para
as variaveis categoricas foram calculadas as frequéncias.

A tabela 1 mostra as medianas e frequéncias de todo o grupo.
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Tabela 1: Andlise descritiva das variaveis desfechos, sociodemograficas, antropométricas,
marcadores inflamatorios, outras adipocinas e metabdlicas do grupo de criancas
eutroficas e com excesso de peso

Variaveis Distribui¢ao - Mediana
(1° - 3° quartis)

Desfechos

EPA (mm) 18,90 (10,6 - 24,2)

EIA (mm) 38,40 (28,9 - 47,7)
Sociodemograficas

Idade (anos) 8 (6,83 -9,06)

Sexo - % (n)

Feminino 47,71 (115)
Masculino 52,28 (126)

Antropométricas

ZIMC (DP) 2,66 (1,57 - 3,46)

ZCC (DP) 1,81 (0,92 - 2,21)

CC/E 0,56 (0,49 - 0,61)
Marcadores inflamatorios

IL-6 (pg/mL) 2,47 (1,50 - 3,91)

PCR (pg/mL) 1,84 (0,90 - 3,63)

TNF-a (pg/mL) 0,92 (0,70 - 1,24)
Outras adipocinas

Adiponectina (ng/mL) 9,09 (6,04 - 12,56)

Leptina (ng/dL) 13,73 (5,45 - 23,74)
Metabdlicas

CT (mg/dL) 162 (145,00 - 183,75)

HDL-c (mg/dL) 44,99 (38,00 - 51,00)

LDL-c (mg/dL) 99 (82,00 - 119,03)

Glicose (mg/dL) 87 (80,68 - 91,93)

Insulina (WUI/mL) 8,30 (4,80 - 15,00)

Triglicerideos (mg/dL) 85,00 (61,00 - 122,00)

HOMA-IR 1,82 (1,00 - 3,20)

Legenda: EPA: espessura de parede abdominal; EIA: espessura de gordura intra-abdominal; ZIMC: escore Z de
indice de massa corporal; ZCC: escore Z de circunferéncia de cintura; CC/E: relagdo circunferéncia de
cintura/ estatura; IL-6: interleucina-6; PCR: proteina C reativa; TNF-a: fator de necrose tumoral a; CT:
colesterol total; HDL-c: colesterol associado a lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol
associado a lipoproteina de baixa densidade; HOMA-IR: Homeostasis model assessment for insulin
resistance.

Fonte: A autora, 2023.

Foi feito ainda analise da distribuicdo das variaveis inflamatorias em cada uma das
quatro categorias criadas: EPA e EIA simultaneamente maiores ou iguais ao P75, EPA e EIA
simualtaneamente menores que P75, somente EPA maior ou igual a P75 e somente EIA maior
ou igual a P75. Observou-se que as maiores medianas de IL-6 e de PCR estdo nos grupos EPA
e EIA maiores ou iguais ao P75 e EIA maior ou igual ao P75. O TNF- a no entanto, apresentou

os maiores valores de mediana nos grupos EPA e EIA maiores ou iguais ao P75 e somente EPA
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maior ou igual ao P75. Para todas estas comparagdes, notou-se diferenga estatisticamente
significativa com valor p <0,05.

A tabela 2 mostra estes resultados.

Tabela 2: Distribui¢cao dos marcadores inflamatérios de acordo com as espessuras de parede
abdominal e de gordura intra-abdominal maiores ou iguais ao percentil 75 ou
menores que o percentil 75

Variaveis EPA e EIA EPA e EIA EPA EIA Valor
> P75 < P75 > P75 > P75 p

IL-6 — Med 3,12 2,24 2,47 3,25 0,035
(1°Q-3°Q) (2,11-5,27) (1,50 - 3,63) (1,76 - 3,76) (2,31-4,13)

PCR — Med 2,84 1,55 2,51 2,90 0,007
(1°Q-3°Q) (1,70 - 4,30) (0,80 - 3,13) (1,30 -4,37) (2,30-4,52)

TNF-a - Med 1,17 0,84 1,17 0,78 <0,001
(1°Q-3°Q) (0,99 - 1,55) (0,64 - 1,05) (0,91 -1,41) (0,58 - 1,15)

Legenda: EPA: espessura de parede abdominal; EIA: espessura de gordura intra-abdominal, P75: percentil 75;
IL-6: interleucina-6; PCR: proteina C reativa; TNF-a: fator de necrose tumoral a; Med: Mediana; 1°Q:
primeiro quartil; 3°Q: terceiro quartil.

Fonte: A autora, 2023.

Ja na analise simples tendo como variavel resposta a EPA, apenas sexo apresentou um
IC que ndo descartou a hipdtese nula. Todas as demais variaveis independentes apresentaram
significancia estatistica. Na analise tendo como variavel resposta a EIA, todas as variaveis
independentes apresentaram significancia estatistica.

Tanto na analise simples tendo como variavel dependente a EPA quanto tendo como
variavel dependente a EIA nota-se maior coeficiente de regressdo dos marcadores
inflamatorios, especialmente do TNF-a, em relagdo aos dados metabolicos e outras adipocinas.

Em relacdo a IL-6 e PCR, notou-se maior coeficiente de regressao na analise simples
tendo como variavel dependente a EIA, e ja em relagdo ao TNF-a, na analise simples tendo
como variavel dependente a EPA.

As tabelas 3 e 4 mostram estes resultados.
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Tabela 3: Analise simples dos preditores em relagao a espessura de parede abdominal

Variaveis Coeficiente de regressao IC 95%
Sociodemograficas
Idade 2,09 1,65 :2,47
Sexo
Feminino
Masculino 0,40 -0,38: 0,29
Antropométricas
ZIMC 4,67 4,40 :493
ZCC 7,04 6,96 : 7,96
CC/E 97,88 94,25 : 102,11
Marcadores
inflamatorios
IL-6 1,89 1,50: 2,36
PCR 2,56 2,29:2,92
TNF-a 10,69 8,96 : 13,56
Outras adipocinas
Adiponectina -0,87 -1,00 : -0,75
Leptina 0,69 0,65:0,74
Metabolicas
CT 0,12 0,10:0,14
HDL-c -0,21 -0,25:-0,13
LDL-c 0,10 0,09:0,13
Glicose 0,24 0,15:0,30
Insulina 0,72 0,71 : 0,85
Triglicerideos 0,11 0,09:0,11
HOMA-IR 3,47 3.37:4,00

Legenda: IC 95%: intervalo de confianga de 95%; ZIMC: escore Z de indice de massa corporal; ZCC: escore Z de

circunferéncia de cintura; CC/E: relagdo circunferéncia de cintura/ estatura; IL-6: interleucina-6; PCR:
proteina C reativa; TNF-a: fator de necrose tumoral a; CT: colesterol total; HDL-c: colesterol associado
a lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol associado a lipoproteina de baixa densidade;
HOMA-IR: Homeostasis model assessment for insulin resistance.

Foram usados modelos Lineares Baseados em Mediana para as analises simples.

Fonte: A autora, 2023.
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Tabela 4: Analise simples dos preditores em relagdo a espessura de gordura intra-abdominal

Variaveis Coeficiente de regressao 1C 95%
Sociodemograficas

Idade 2,03 1,41:2,57

Sexo

Fem
Masc 3,40 1,30 : 5,05

Antropométricas

ZIMC 4,92 4,75 : 5,62

7CC 7,68 7,39 : 8,84

CC/E 110,74 103,13 : 117,47
Marcadores inflamatorios

IL-6 2,14 1,85:3,02

PCR 2,65 2,05 :3,10

TNF-a 7,62 5,34 : 11,06
Outras adipocinas

Adiponectina -1,14 -1,34:-1,03

Leptina 0,60 0,53 : 0,66
Metabolicas

CT 0,16 0,12:0,18

HDL-c -0,12 -0,20 : -0,23

LDL-c 0,12 0,10:0,16

Glicose 0,17 0,06 : 0,24

Insulina 0,81 0,74 : 0,93

Triglicerideos 0,11 0,09:0,14

HOMA-IR 3,64 3,32:4,22

Legenda: IC: intervalo de confianga; ZIMC: escore Z de indice de massa corporal; ZCC: escore Z de circunferéncia
de cintura; CC/E: relag@o circunferéncia de cintura/ estatura; IL-6: interleucina-6; PCR: proteina C
reativa; TNF-o: fator de necrose tumoral o; CT: colesterol total; HDL-c: colesterol associado a
lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol associado a lipoproteina de baixa densidade; HOMA -
IR: Homeostasis model assessment for insulin resistance.

Foram usados modelos Lineares Baseados em Mediana para as analises simples.

Fonte: A autora, 2023.

Na regressao logistica simples tendo como varidvel resposta a EPA, houve associagao
positiva entre CC/E, que apresentou o maior Odds-Ratio (OR), HOMA-IR e TNF-a ¢ EPA
maior ou igual ao P75, e associacao negativa entre adiponectina € EPA maior ou igual ao P75.
Entre os marcadores inflamatorios, notou-se que o TNF-a apresentou o maior OR.

Na regressao logistica multipla tendo como varidvel resposta a EPA, CC/E e TNF-a
mantiveram associagdo positiva com a EPA maior ou igual ao P75, sendo o OR do TNF-a ainda
maior. Idade neste caso também teve associacao positiva com a EPA maior ou igual ao P75.

Ja em relacgdo a regressdo logistica simples tendo como variavel resposta EIA, CC/E e
TNF-a apresentaram associacdo positiva e a adiponectina, associagdo negativa com EIA maior

ou igual ao P75, no entanto, com coeficientes menores do que na analise de regressao logistica
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simples tendo a EPA maior ou igual ao P75 como variavel resposta. Nesta, CC/E mais uma vez
apresentou o maior OR.

Quando realizado a anélise multivariada tendo como variavel resposta a EIA, apenas
CC/E mostrou associagao positiva com EIA maior ou igual ao P75, com um coeficiente maior
do que na analise tendo como variavel resposta a EPA maior ou igual ao P75.

Foi ainda calculado o valor p da regressao logistica multipla mantendo EPA maior ou
igual ao P75 e EIA maior ou igual ao P75 como variaveis dependentes. A forga de associacao
se mantém entre TNF-a, idade, CC/E e EPA maior ou igual ao P75. Ja quando realizado a
analise tendo como variavel resposta a EIA maior ou igual ao P75, apenas a CC/E mantém a
forga de associagao.

As tabelas 5 e 6 mostram estes resultados.

Tabela 5: Efeito bruto e ajustado dos preditores e a espessura de parede abdominal maior ou
igual ao percentil 75

Variaveis OR IC 95% OR IC 95% Valor
simples ajustado p
Sociodemograficas
Idade 1,22 0,87:1,71 1,80 1,03:3,15 0,039
Antropométricas
CC/E 15x10'°  40x10*:60x10" 50x10°  17x10%:15x10'® 0,013
Marcadores
inflamatorios
IL-6 1,00 0,83:1,21 1,21 0,88:1,66 0,241
PCR 1,31 0,96:1,78 0,99 0,59:1,66 0,963
TNF-a 14,77 2,81:77,51 18,12 1,57:209,55 0,020
Outras adipocinas
Adiponectina 0,76 0,64:0,91 0,91 0,72:2,29 0,449
Leptina 1,04 1,00:1,07 0,97 0,90:1,05 0,440
Metabdlicas
HDL-c 0,97 0,92:1,02 0,97 0,90:1,05 0,458
Triglicerideos 1,01 1,00:1,02 1,00 0,99:1,01 0,580
HOMA-IR 1,83 1,24:2,70 1,32 0,76:2,29 0,327

Legenda: OR: odds-ratio; 1C: intervalo de confianca; CC/E: relagdo circunferéncia de cintura/ estatura; IL-6: interleucina-
6; PCR: proteina C reativa; TNF-a: fator de necrose tumoral a; HDL-c: colesterol associado a lipoproteina de
alta densidade; HOMA-IR: Homeostasis model assessment for insulin resistance.

Foram usados modelos de regressao logistica para as andlises.

Modelo ajustado para idade, CC/E, HOMA-IR, TGL, HDL-c, IL-6, PCR, TNF- a, adiponectina e leptina.

Fonte: A autora, 2023.
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Tabela 6: Efeito bruto e ajustado dos preditores e a espessura de gordura intra-abdominal maior
ou igual ao percentil 75

Variaveis OR IC 95% OR 1C95% Valor
simples ajustado p
Sociodemograficas
Idade 1,15 0,81:1,62 1,43 0,89:2,29 0,141
Antropométricas
CC/E 58x10’ 87x10% 34x10'° 23x10°%: 0,002
39x10!2 50x10"7
Marcadores
inflamatorios
IL-6 1,00 0,83:1,21 1,07 0,81:1,41 0,641
PCR 1,19 0,87:1,62 0,84 0,51:1,40 0,501
TNF-a 4,66 1,07:20,36 3,77 0,60:23,50 0,156
Outras adipocinas
Adiponectina 0,85 0,74:0,99 0,98 0,83:1,16 0,787
Leptina 1,02 0,99:1,05 0,98 0,92:1,04 0,459
Metabdlicas
HDL- ¢ 0,99 0,94:1,04 1,01 0,95:1,08 0,702
Triglicerideos 1,01 1,00:1,01 1,00 0,99:1,01 0,955
HOMA-IR 1,28 0,94:1,74 0,84 0,51:1,41 0,418

Legenda: OR: odds-ratio; 1C: intervalo de confianga; CC/E: relagdo circunferéncia de cintura/ estatura; IL-6:
interleucina-6; PCR: proteina C reativa; TNF-a: fator de necrose tumoral a; HDL-c: colesterol associado
a lipoproteina de alta densidade; HOMA-IR: Homeostasis model assessment for insulin resistance.

Foram usados modelos de regressao logistica para as analises.

Modelo ajustado para idade, CC/E, HOMA-IR, TGL, HDL-c, IL-6, PCR, TNF- a, adiponectina e leptina.

Fonte: A autora, 2023.
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5 DISCUSSAO

O presente estudo evidenciou que ja existe associacdo entre aumento de gordura
abdominal medida por USG e inflamacdo em criangas pré-puberes. Os marcadores
inflamatérios estudados se associaram mais ao aumento de gordura abdominal, do que os
parametros metabolicos, exceto o HOMA-IR, mostrando a participagdao e importancia desses
na génese dos fatores de risco cardiovascular classicos e ndo classicos.

Quando realizado comparagdo da distribui¢do dos marcadores inflamatorios de acordo
com a categoria da EPA e EIA (EPA e EIA simultaneamente maiores ou iguais ao P75, EPA e
EIA simultaneamente menores que P75, somente EPA maior ou igual a P75 e somente EIA
maior ou igual a P75), pode-se observar maiores medianas de IL-6 ¢ PCR nos grupos com EIA
maior que P75, e com diferenca significativa, sugerindo que os individuos com aumento mais
significativo da EIA sdo mais inflamados.

No entanto, nas regressodes logisticas simples e multipla foi observada relacdo entre
aumento de EPA e inflamagdo. O modelo logistico simples mostrou maior associagao positiva
entre o aumento de EPA ¢ TNF-a (OR: 14,77) em vez de maior associacdao entre aumento de
EIA e TNF-a (OR: 4,66) e na andlise ajustada, a associagdo entre a variavel resposta EIA maior
ou igual ao P75 e TNF-a perde significancia estatistica, destacando mais uma vez que nesta
amostra de criangas, a gordura subcutanea se associa mais a inflamagao do que a gordura intra-
abdominal.

Alguns estudos ja avaliaram inflamacdo e adiposidade em criancas e adolescentes,
encontrando associagdo entre o aumento da adiposidade e marcadores inflamatorios’”.
Diversos estudos também j& avaliaram os diferentes depdsitos de gordura abdominal e ndo
abdominal. Contudo, existem poucos estudos que tenham avaliado inflamagdo e sua relagao
com os depositos de gordura abdominal medidos por exame de imagem, em pessoas com e sem
excesso de peso, principalmente considerando criangas pré-puberes, e os resultados, que serdo
comentados a seguir, divergem entre si. Nao foi identificado outro estudo que tenha avaliado a
relagdo entre marcadores de inflamagdo e gordura abdominal medida por ultrassonografia
envolvendo somente criancas pré-puberes.

Em revisdo de 2004 de Hermsdorf e Monteiro, que buscaram artigos que comparavam
a gordura visceral, subcutanea (abdominal e gluteo-femoral) e intramuscular com marcadores
inflamatoérios através da avaliagdo destas nos proprios tecidos de gordura, concluiu-se que o

TNF-a, a IL-6 e PCR sao secretados em maior quantidade pela gordura visceral, especialmente
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na andlise de individuos adultos com obesidade, e que este fato se relacionou ao acimulo total
de gordura aumentado no tecido visceral e ndo ao tamanho dos adipdcitos em si. O tecido
subcutaneo abdominal teve uma expressao intermedidria destas adipocinas em relagdo ao
visceral e ao subcutineo gluteo-femoral®’.

Por outro lado, Pou KM e colaboradores, em 2007, mostraram que o excesso de
adiposidade se associa a inflamagao sistémica em adultos. Em estudo que envolveu pacientes
do estudo Framingham eles avaliaram marcadores inflamatodrios e suas relagcdes com a gordura
subcutanea e visceral medidas por TC, obtendo como resultado que o aumento das gorduras
subcutanea e visceral se relacionou positivamente, mas de forma similar, 8 PCR (coeficientes
de correlacdo de Pearson: 0,45 ¢ 0,47 em mulheres e 0,30 e 0,33 em homens, respectivamente),
IL-6 (coeficientes de correlacao de Pearson: 0,23 ¢ 0,23) e TNF-a (coeficientes de correlagdo
de Pearson: 0,05 e 0,06)%".

Neste contexto, Vajravelu e colaboradores, em estudo publicado em 2022 envolvendo
adolescentes obesos com média de idade de 14,4 anos que mediu a gordura através de DEXA,
observaram relagdo tanto entre aumento de gordura visceral quanto de gordura subcutanea, de
forma semelhante, ¢ a PCR (coeficientes de correlagdo de Spearman: 0,45 e 0,47
respectivamente)®?.

Moss e colaboradores, em 2016, estudaram ainda individuos de 12 a 23 anos com
obesidade grave e avaliaram a relacdo entre a gordura intra-abdominal medida por USG e
marcadores metabolicos e inflamatorios. Observou-se associa¢do positiva estatisticamente
significativa entre IL-6 e espessura de gordura intra-abdominal nos sexos feminino e masculino
(coeficientes de regressao: 0,31 e 0,45 respectivamente) e PCR (coeficiente de regressao: 0,38)
e gordura intra-abdominal®’.

Ja em estudo que envolveu apenas criangas pré-pliberes com e sem excesso de peso
entre sete e nove anos, de Zabaleta e colaboradores, que analisou a relagdo entre gordura
abdominal medida por RM e citocinas inflamatorias foi encontrada associagdo entre gordura
abdominal subcutanea e TNF-a (coeficiente de regressao: 0,3895, valor p: 0,0367), sem relagdo
com gordura visceral, ndo encontrando as relagdes mais bem estabelecidas em adultos®*.

Desta forma, faltam estudos que melhor elucidem estas diferencas encontradas entre os
depositos de gordura abdominal e suas relagdes com inflamagao em adultos e, principalmente,
em criangas.

Em estudo prévio realizado dentro do projeto APOIO em 2018, envolvendo também
apenas criangas pré-puberes em que se avaliou EPA e EIA por USG, foi observado que houve

maior aumento de EPA e ndo de EIA com o aumento do ZIMC, o que possivelmente explica o



41

maior papel desta gordura na inflamacio nas analises de regressdo'’. Com o maior acumulo de
EIA ao longo da vida, pressupde-se que esta passaria a exercer maior influéncia na inflamagao
em vez daquela.

Ja em relacao aos dados antropométricos no presente estudo, o dado de maior associagao
com a gordura abdominal foi a relagdo CC/E, que vai ao encontro dos dados da literatura, que
mostram que esta medida antropométrica ¢ a que melhor se relaciona a gordura abdominal total
na infancia, e ¢ preferida também por ser de facil aplicabilidade, além de ter maior sensibilidade
para identificar criancas em maior risco metabdlico do que o ZIMC®*. Esta maior associagio ja
era esperada em nosso estudo, em comparacdo ao ZIMC, uma vez que tanto EPA quanto EIA
compdem a circunferéncia de cintura.

Quando realizada a regressdo logistica, neste estudo, analisando aqueles com maior
gordura abdominal, o maior OR de CC/E foi com a variavel resposta EIA. Isto revela que no
grupo de criangas com maior gordura abdominal passa a existir uma associagao positiva mais
forte entre a EIA e a CC/E, possivelmente porque nestes a EIA ganha destaque, como nos
adultos, em que o predominio de EIA é mais significativo do que o de EPA®,

Além disso, quando analisadas as associa¢des entre as outras adipocinas e a gordura
abdominal, foi possivel notar associacao positiva entre leptina e gordura abdominal e negativa
entre adiponectina e gordura abdominal na analise simples tendo EPA e EIA como as varidveis
desfecho. A regressao logistica mostra uma maior associacao negativa entre a adiponectina e o
aumento de EPA em vez de com o aumento de EIA, no entanto perde-se significancia estatistica
no modelo ajustado. Estes dados também sugerem maior importancia da EPA e ndo da EIA
neste grupo de criangas.

Diferentemente do presente trabalho, no estudo de 2016 ja citado de Moss e
colaboradores, que avaliou a gordura intra-abdominal medida por USG em individuos de 12 a
23 anos, foi encontrado associagdo negativa entre adiponectina e a espessura de gordura intra-
abdominal no sexo masculino, mas nio no feminino (coeficiente de regressio ajustado: -0,33)*.

Maffeis e colaboradores, em estudo que também avaliou a relagdao da adiponectina com
a gordura abdominal subcutinea e visceral, mas medida por RM, em criangas pré-puberes,
encontraram relagdo negativa da adiponectina com a gordura visceral (coeficiente de regressao:
- 0,53, valor p < 0,01), mas niio com a abdominal subcutanea®’.

Ja em relacdo a leptina, neste mesmo estudo que avaliou a gordura abdominal medida
por RM em criangas pré-puberes foi observado correlagdo positiva entre a gordura subcutanea
e a leptina (coeficiente de regressao: 0,50; valor p <0,01), mas ndo com a gordura visceral. Este

resultado vai ao encontro dos nossos achados®’.
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A leptina ¢ expressa em maior quantidade na gordura abdominal subcutanea em vez da
visceral, o que pode explicar estes achados. Isso se d4 possivelmente por esse tecido possuir
adipocitos maiores do que o tecido visceral®’.

Em relagdo aos parametros metabolicos avaliados, o dado de maior importancia por
apresentar maior associacdo com a gordura abdominal foi o HOMA-IR, evidenciando o papel
da resisténcia insulinica como peca-chave para as demais alteragdes metabolicas.

Quando feita a regressao logistica, houve associagdo positiva apenas entre HOMA-IR e
a variavel resposta EPA maior ou igual ao percentil 75 no modelo simples, destacando também
como nos demais parametros avaliados, a EPA e ndo a EIA como gordura de maior importancia
nesta amostra de criangas pré-puberes.

Ainda no mesmo sentido, outros estudos mostraram resultados semelhantes.
Baldisserotto e colaboradores estudaram em 2014 a relacdo entre gordura abdominal medida
por USG em adolescentes obesos, de dez a 17 anos, e resisténcia insulinica, levando em
consideracdo o HOMA-IR para avaliagdo, encontrando associagdo positiva entre esta e a
gordura abdominal subcutinea, sugerindo também um papel diferente deste tipo de gordura em
criancas ¢ adolescentes, provavelmente por um aumento do risco absoluto, considerando seu
maior volume em relagdo a gordura visceral®®.

Outro estudo, de Semiz e colaboradores, que também avaliou a gordura abdominal
medida por USG em criancas e adolescentes com e sem excesso de peso, com médias de idade
de 11,5 e 12,2 anos respectivamente, € suas associagdes com parametros metabolicos encontrou
associacdo entre gordura abdominal subcutanea, hiperinsulinemia (coeficiente de regressao:
0,32) e HOMA-IR nos pacientes com excesso de peso, sem associacdo destes parametros com
a gordura visceral®’.

Da mesma forma, Maffeis e colaboradores encontraram associacdo negativa entre

gordura abdominal subcutdnea medida por RM e sensibilidade a insulina em criangas pré-
puberes com excesso de peso, sem correlagdo da sensibilidade a insulina com a gordura
visceral®’.
Em pesquisa realizada dentro do projeto APOIO envolvendo criangas pré-puberes com
e sem excesso de peso, em menor amostra, foi encontrado associagdo positiva da EPA e da EIA
com o HOMA-IR, com perda de significancia estatistica da associag¢ao entre EIA e HOMA-IR
no modelo multivariado, mostrando mais uma vez que a EPA se relaciona mais ao HOMA -
IR'.

Em oposicao a estes dados, Moss e colaboradores encontraram associagao positiva entre

gordura intra-abdominal avaliada por USG e HOMA-IR em individuos de 12 a 23 anos, com



43

obesidade grave, assim como Vajravelu e colaboradores que encontraram associagdo positiva
entre a area de gordura visceral calculada por DEXA e dosagem de insulina uma e duas horas
. Ancia A ol X A v 83,82
apos teste oral de tolerancia a glicose, sem associacao desta com a gordura subcutanea®*~.
Ainda nao esta clara a razao destes achados divergentes em relagao aos achados na maior
parte dos estudos em adultos, em que a gordura visceral se relaciona mais a inflamagdo e
alteragdes metabolicas. Contudo, o acumulo preferencial de gordura em areas subcutaneas,
especialmente em criangas pré-puberes, com pequena quantidade absoluta de gordura visceral,

pode explicar o maior papel dessa gordura neste grupo de criangas®®¥.
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CONCLUSOES

Existem poucos estudos avaliando inflamacao e gordura abdominal avaliada por exame
de imagem envolvendo somente criangas. Nosso estudo traz como diferencial avaliar
marcadores inflamatdérios em amostra de criangas pré-puberes, faixa etdria de especial interesse
por ser a de maior oportunidade de intervencgao visando prevengao e tratamento da obesidade e
de suas comorbidades, porque neste caso a doenga cardiovascular estd em seus primordios, e
suas associagdes com a gordura abdominal avaliada por USG, exame de mais facil
aplicabilidade na pediatria.

Os resultados desta pesquisa evidenciam que a gordura abdominal se relaciona aos
marcadores de inflamacdo, mas também a alguns parametros metabolicos, nesta amostra de
criangas pré-puberes, com maior associacdo da EPA com estes marcadores nas analises de
regressao, mostrando a relevancia da gordura abdominal subcutinea na génese dos fatores de
risco cardiovasculares nesta faixa etaria.

Além disso, destaca-se a CC/E e sua associagdo com a gordura abdominal avaliada pela
USG. A CC/E é medida de facil aferi¢ao na pratica clinica pediatrica.

Estes resultados ratificam a necessidade de um olhar diferenciado para as criangas com
excesso de peso, entendendo que o aumento da gordura abdominal ja se associa a inflamagao
mesmo em criangas pré-puberes.

Este estudo tem como principal limitacdo a falta de valores de referéncia das medidas
de gordura abdominal avaliada por USG e dos proprios marcadores inflamatorios para que mais
conclusdes sejam obtidas a partir dos valores encontrados.

Mais estudos sdo necessarios para melhor compreensao do assunto.
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APENDICE A - Fluxograma da captagio

Recrutamento
Apresentacdo do estudo aos
responsaveis

Ambulatério de Pediatria Geral do HUPE-UERJ
Sala de espera

1;

]

Paciente elegivel:
Agendamento de consulta no APOIO

Paciente nio elegivel:

Continuidade de assisténcia pela pediatria

Primeira Consulta:

Assinatura dos termos de consentimento e
assentimento, anamnese com recordatorio alimentar,
exame fisico completo, solicitagdo de exames

Segunda Consulta:

Coleta de exames, segundo recordatorio
alimentar, avaliacdo antropométrica

52

Terceira Consulta:
USG, terceiro recordatorio alimentar,
avaliagdo antropométrica, prescri¢do
dietética

Assisténcia mensal no APOIO

I IMC > 85%

s IMC < 85%

Assisténcia no Ambulatorio de
Pediatria Geral e/ou tri/semestral no
APOIO
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APENDICE B — Termo de consentimento livre e esclarecido

%

T AN

Hw%
&

0
& 301d S43,
A pe W

L=
=
[~

H!

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO — RESPONSAVEL LEGAL

&gy

Prezado(a) responsavel/representante legal:

Gostariamos de solicitar 0 seu consentimento para o(a) menor
participar como voluntario(a) da pesquisa denominada
Alteragdes antropométricas, metabodlicas e inflamatdrias em criangas pré-puberes com excesso
de peso e suas correlacdes e associagdes com a gordura abdominal, realizada no ambito do
Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Médicas e que diz respeito a uma dissertacdo de
mestrado. A pesquisa que serd realizada no Ambulatorio de Pesquisa em Obesidade Infantil.

1. OBJETIVO: O objetivo do estudo ¢ realizar uma pesquisa sobre os hormdnios, as proteinas,
o consumo e os habitos alimentares e as medidas de avaliacdo da gordura corporal das criancas
e adolescentes que frequentam o ambulatorio de Obesidade Infantil do Hospital Universitario
Pedro Ernesto (HUPE), a fim de entender melhor a relagdo do excesso de peso com os riscos
de doenga cardiovascular.

2. PROCEDIMENTOS: a forma de participagcdo do (a) menor consistird em: participagdo em
consultas médicas e nutricionais, com aferi¢ao de medidas antropométricas como peso, estatura
e circunferéncia abdominal, além de coleta de sangue e realizagdo de ultrassonografia. Os
registros serdo feitos em prontudrio clinico-nutricional e mantidas em sigilo e ndo serdo
divulgadas isoladamente, e, sim como resultado conjunto, sem possibilidade de identificacao
daqueles que participaram do estudo.

3. POTENCIAIS RISCOS E BENEFICIOS: Toda pesquisa oferece algum tipo de risco. Nesta
pesquisa, o risco pode ser avaliado como minimo, isto €, o participante pode apresentar um
pequeno inchago, vermelhiddo e as vezes um hematoma na area ao redor do local em que for
introduzida a agulha para a coleta de sangue, sem que isso traga risco a saude da crianca. A
realizagdo da ultrassonografia pode gerar algum desconforto minimo a crianga durante sua
execug¢do, no entanto trata-se de um exame seguro principalmente por ndo envolver nenhum
tipo de invasdo, nem de radiacdo. Objetivando minimizar esses riscos, o participante contara
com uma equipe experiente tanto para a realizagdo da coleta de sangue quanto para a realizagao
da ultrassonografia, além de que serdo seguidas todas as recomendagdes indicadas para um
procedimento de coleta seguro. Por outro lado, sdo esperados os seguintes beneficios da
participagdo na pesquisa: serdo oferecidos acompanhamento e tratamento para o excesso de
peso de acordo com as recomendacdes nutricionais € quanto ao estilo de vida saudavel
classicos. As criangas poderdo contar com um atendimento especializado realizado por
profissionais capacitados, e poderdo ainda ser encaminhadas, para continuidade do
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acompanhamento ao completarem 12 anos, ao ambulatorio do Nucleo de Estudos da Saude do
Adolescente (NESA).

4. GARANTIA DE SIGILO: os dados da pesquisa serdo publicados/divulgados em livros e
revistas cientificas. Asseguramos que a privacidade do (a) menor sera respeitada e o nome dele
(a) ou qualquer informagao que possa, de alguma forma, o(a) identificar, sera mantida em sigilo.
O (a) pesquisador (a) responsavel se compromete a manter os dados da pesquisa em arquivo,
sob sua guarda e responsabilidade, por um periodo minimo de 5 (cinco) anos apos o término da
pesquisa.

5. LIBERDADE DE RECUSA: a participagao do (a) menor neste estudo ¢ voluntaria e nao ¢
obrigatoria. Vocé podera se recusar a permitir que ele (a) participe do estudo, ou retirar seu
consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar. Se desejar que o (a) menor saia da
pesquisa ele (a) ndo sofrera qualquer prejuizo.

6. CUSTOS, REMUNERACAO E INDENIZACAOQ: a participacdo neste estudo ndo terd
custos adicionais para vocé€. Também ndo haverd qualquer tipo de pagamento devido a
participacdo do (a) menor no estudo. Fica garantida indenizacdo em casos de danos,
comprovadamente decorrentes da participagdo na pesquisa, nos termos da Lei.

7. ESCLARECIMENTOS ADICIONAIS, CRITICAS, SUGESTOES E RECLAMACOES:
vocé receberd uma via deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e a outra
ficard com o(a) pesquisador(a). Caso vocé concorde em participar, as paginas serdo rubricadas
e a ultima pagina sera assinada por vocé e pelo(a) pesquisador(a). O(a) pesquisador(a) garante
a vocé livre acesso a todas as informagoes e esclarecimentos adicionais sobre o estudo e suas
consequéncias. Vocé€ podera ter acesso ao(a) pesquisador(a) Leticia Gongalves de Queiroz pelo
telefone (21) 996197390 ou pelo e-mail: leticiagqueiroz@gmail.com. Se vocé tiver alguma
consideragdo ou duvida sobre a ¢€tica da pesquisa, poderd entrar em contato com o CEP -
COMITE DE ETICA EM PESQUISA, AV. VINTE E OITO DE SETEMBRO, n°77 - CePeM
- Centro de Pesquisa Clinica Multiusudrio - 2° andar/sala 28, prédio anexo ao Hospital
Universitario Pedro Ernesto, Telefone: 21 2868-8253 - E-mail.: cep@hupe.uer;j.br.
Atendimento ao publico de segunda-feira a sexta-feira das 13:00-16:00h.

CONSENTIMENTO
Eu, li e concordo com a participagio do
menor na pesquisa.
Assinatura do(a) responsavel /representante legal
Data:  / /
Eu, obtive de forma apropriada e voluntiria o

Consentimento Livre e Esclarecido do (a) responsavel /representante legal pelo (a) menor participante da
pesquisa.

Assinatura do(a) pesquisador(a) D ;o
ata:
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APENDICE C — Termo de assentimento livre e esclarecido

S -
F = % -
g F = l
2 UERJ o :
2, I &

[Sml}““ HOSPITAL UNIVERSITARIO

PEDRO ERNESTO

TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado para participar da pesquisa Alteragdes antropométricas, metabolicas e
inflamatérias em criangas pré-ptuiberes com excesso de peso e suas correlacdes e associagdes com a
gordura abdominal. Queremos saber a relagdo do excesso de peso com os riscos de doencas do coragdo
e circulatorias através da avaliagdo de horménios, proteinas, gorduras, glicose (agucar), consumo e
habitos alimentares, além das medi¢des de gordura corporal.

As pessoas que irdo participar desta pesquisa tém de 5 a 10 anos de idade. A pesquisa sera feita no
Ambulatorio de Pesquisa em Obesidade Infantil do Hospital Universitario Pedro Ernesto. Durante a
pesquisa, vocé participara de consultas médicas e nutricionais, com avaliacdo de medidas de peso, altura
e circunferéncia de cintura, medicdo de pressdo arterial, além de coleta de sangue e realizagdo de
ultrassonografia. Os registros serdo feitos em prontudrio clinico-nutricional. Para isso, serdo usados
balanca para pesar, régua para medir, fita métrica para avaliar a cintura, aparelho de medir pressdo
arterial e material para coleta de sangue de forma segura, além de aparelho de ultrassonografia para
medir a gordura do abdome ¢ de caneta para as anota¢des em prontuario. Os usos de balanga, régua, fita
métrica, material de coleta de sangue e aparelho de ultrassonografia sdo considerados seguros, mas ¢é
possivel vocé sentir um pequeno inchaco, vermelhidao e ficar com uma pequena mancha roxa na coleta
de sangue. As pessoas que colherdo o sangue t€ém muita experiéncia, para evitar que essas questoes
acontecam. A realizagdo da ultrassonografia pode ser um pouco desconfortavel, mas é um exame rapido
e seguro porque nao envolve nenhuma radiacdo, e feito por médicos com muita experiéncia também.
Caso acontega algo errado, vocé pode procurar a pesquisadora Leticia Gongalves de Queiroz pelo
telefone (21) 996197390. Mas ha coisas boas que podem acontecer, pois essa pesquisa pode contribuir
para que vocé tenha habitos de vida mais saudéveis, pode te ajudar em relagdo ao excesso de peso, além
de proporcionar atendimento por profissionais experientes mesmo quando vocé ficar mais velho, pois
os adolescentes com mais de 12 anos, serdo encaminhados ao ambulatorio do Nucleo de Estudos da
Satde do Adolescente (NESA). Vocé néo precisa participar desta pesquisa se ndo quiser. Ninguém ficara
irritado(a) ou chateado(a) com vocé se vocé disser “nao”: a escolha é sua. Vocé pode pensar nisto e falar
depois se vocé quiser. Vocé pode dizer “sim” agora e mudar de ideia depois e tudo continuara bem. E
importante que vocé converse com seus responsaveis sobre a sua decisdo. Saiba o que eles acham, fale
a eles o que pretende fazer, se quer ou ndo participar. Vocé tem o tempo que precisar para isso. Também
pode discutir com a pesquisadora, quando quiser. Ela respondera todas as suas duvidas, em qualquer
momento.

Vocé nado recebera nenhum dinheiro nem terd que pagar nada para participar da pesquisa. Ninguém
sabera que voceé esta participando da pesquisa, ndo falaremos a outras pessoas, nem daremos a estranhos
as informagdes que vocé nos der. Os resultados da pesquisa vao ser publicados, mas sem identificar as
pessoas que participaram da pesquisa.



ASSENTIMENTO

4 Eu

li este termo e aceito participar da

pesquisa.

Assinatura do(a) participante

Data: /

Eu

5

Livre e Esclarecido do participante da pesquisa.

obtive de forma apropriada e voluntaria o Assentimento

Assinatura do(a) pesquisador(a).

Data: /]
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ANEXO A — Aprovagdes do Comité de Etica em Pesquisa

{5\ l =¥ HOSPITAL UNIVERSITARIO Plataforma
Lt L  PEDRO ERNESTO/UERJ %orl
PARECER CONSUBSTAMNCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Alteragies anfropomeétricas, metabodlicas e inflamatdrias em criangas pre-piberes com
axcesso de peso e suas cormelagies e associagies com a gordura abdominal

Pesquisador: LETICIA GOMCALVES DE QUEIRDZ

Aroa Tematica:

Versao: 2

CAAE: 51457721.5.0000.5259

Instituigdo Proponente: Hospital Universit@ro Pedro Ermesto
Patrocinador Principal: Financiamanio Proprio

DADOS DO PARECER
Numeéro do Parecer: 5.136.773

Apresentagdo do Projeto:

Transcrigdo editada do conteddo registrado do protocolo "Nome do Arguivo:
PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1773340" e dos arquivos anexados & Plataforma Brasil.
A obesidade infantil representa um problema de sadde pablica e sua incidéncia vem aumentando também
mos paises am desenvolvimanto. Ja se

sabe que o excasso de peso desde a infancia relaciona-se a alterapbes metabdlicas precoces e aumento de
risco cardiovascular. Mosso astudo tem

o ohjetive de identificar aspectos antropométricos, matabdlicos e inflamatdrios da sindromea metabdlica e
medir & gordura abdominal em criangas

com excesso de peso, com o infuito também de identificar a associagdo e correlagdo das alteragdes
antropomélricas, metabdlicas e inflamatdrias

com as gorduras intra-abdominal e da parede abdominal avaliadas através de ultrassonografia, tendo a
hipdtese de gue assas alleragies,

associagies a comelagdes ja estdo presentes mesmo em pré-plberes. A medigio da gordura abdominal
pelo aparelho de ultrassonografia permite

uma analise mais defalhada de qual tipo de gordura predomina em cada grupo estudado, de forma indcua &
sagura, avaliag3o essa que ndo @

possivel quando realizada apenas pelas medidas antropomaéatricas. O estudo visa esclarecer estas

Endarego: v, 28 de setembro, n°7T7 = CelPel - Centro de Pesquisa Clinica Multiuswano - 2* andarisala n® 28 - préadic

Bairma:  Wila lsabel CEP: 20.551-080
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRD
Telefone:  [21)2868-8253 E-mail: cepi@hupe. uerbr
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guesides excluindo a influéncia dos esteroides

saxuais nessa avaliagdo, por isso envolvera apenas criangas pra-plberes. Dessa forma, este projelo propde
um estudo transversal a ser

desanvolvido no Ambulatdrio de Endocrinologia Pediatrica da Unidade Docente Assistencial de
Endocrinclogia do Hospital Universitario Pedro

Ernesto da Universidade do Estado do Rio de Janeiro, com criangas com sobrepeso & obesidade, de 5 a 11
anos, pré-plberas, oriundas do

Ambulatério de Pediatria da Unidade Docente assistencial de Pediatria do Hospital Universitdrio Pedrno
Emesto da Universidade do Estado do Rio de

Janairo.

Objetivo da Pesquisa:

Objetiva Primario:

Avaliar a comalagio e associagdo da gordura abdominal com alteragdes antropométricas, metabdlicas &
inflamatdrias em criangas pré-pdberes com

exNcess0 de paso.

Objetivo Secundario:

Identificar as alteragies antropométricas (IMC, circunferéncia de cinfura e pressao arterial) em criangas com
excess0 de peso;Avaliar o perfil

metabdlico (glicemia de jejum, colestercl total, HODL colesterol, LOL colesteral, triglicerideos, insulina &
HOMA-IR) no grupo de criangas:Avaliar as

citocinas inflamatdrias [IL-8, PCR & TMF-) & as nac-inflamatdrias (adiponectina e leptina );Identificar
sindroma metabdlica nas criangas estudadas e a

frequéncia dos componentes que a compdem;Medir por ultrassonografia as gorduras intra-abdominal & de
parede abdominal nestas

criangas; ldentificar se axisbe um aumeanto predominante de gordura intra-abdominal ou de parede abdominal
mo grupo estudado; Corralacionar e

avaliar as associagbes das citocinas inflamatdrias e ndo-inflamatdrias com a gordura abdominal; Avaliar
associagio da sindromea metabdlica com a

gordura abdominal.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Riscos:

Mossa pesguisa enguadra-se no gue a literatura considera como de riscos minimos, pois ndo

Endersgo:  Av. 28 de setembro, n*7T -« CalPel - Ceniro de Pesquisa Clinica Mul usudno - 2% andarisala n® 28 - prédio

Baima: Vila lsabel CEP: 20 551-050
LWF: R Municipio: RI0 DE JANEIRO
Telefone: [21)2868-8251 E-mail: cepihupe.uerbr
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executara nenhum tipo de infervengdo

medicamentosa, invasiva ou manipulativa, nem nenhum tipo de modificacio intencional nas variaveis
fisioldgicas ou psicolégicas aos individuos qua

participam do estudo_As criangas incluidas no estudo para a desagem dos marcadores j& citados, a maior
parte deles de indicagsdo rotineira para

criangas com excasso de peso, coletardo amostras de sangue. Mo entanto, serdo seguidas lodas as
recomendagies indicadas para um

procedimento de coleta seguro. A frequéncia das criangas ao ambulatono podera envolver falta ao trabalho
por parte dos responsdaveis, além do

cusio com o fransporie.

Baneficios:

Paor tratar-se de um estudo vinculado a um projeto de extensio, o Projeto APOIO- Ambulatdrio de Pesguisa
am Dbesidada Infantil, onde sS850

ofarecidos acompanhamento e fratamento para o excesso de peso de acordo com as recomendagdes
nutricionais e gquanto ao estilo de vida

sgudavel classicos, as criangas poderfo contar com um atendimento especializado realizado por
profissionais capacitados, & poderdo ainda sar

encaminhados, para continuidade do scompanhamento, ao completarem 12 anos, &0 ambulatdrio do Nideo
de Estudos da Sadde do Adolescents

(NESA). Por tratar-se da um axame ndo invasivo & sem anvolvimento de radiagio, a realizagdo de
ulirassonografia ndo expde as criangas aos riscos

gue alguns outros exames de iMagem possUSm.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

0 estudo a ser realizado sera observacional, transversal. As criangas incluidas no estudo serdo aguelas
entre 5 anos & 10 anos, 11 meses e 20 dias

de idade, com excesso de peso, oriundas do Ambulaidrio de Obesidade Infantil, gue sejam pré-pdberes. O
estudo sara explicado acs pais ou

responsaveis legais e sera entdo solicitado a assinatura do termo de consentimento livre e informado pelos
mesmos. Para fins de comparagao

avaliaremos criangas eutrdficas com as mesmas caracteristicas de sexo e idade das criangas com
sobrepeso & obesidade. A pesquisa esta bem estruturada e o referencial ledrico & metodoldgico estao
explicitados, demonstrando aprofundamento & conhecimento necessarios para sua realizagdo. As

referéncias estdo adequadas & a pesquisa & exequivel. Foram avaliadas as

Endorsgo:  Av. 28 de setembro, n°77 - CePeld - Ceniro de Pesquisa Clinica Mulbiuswino - 2° andarisala n® 28 - prédio

Bairra: Vila Isabel CEP: 20551080
UF: R Municipio: RI0 DE JAMEIRO
Telefone: [21)2868-B253 E=mail: cepi@hupe uerj br
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informagdes contidas na Plataforma Brasil @ as masmas se encontram dentro das normas vigenles & sem

riscos iminentes aos participantes envolvidos na pesguisa.

Consideragbes sobre os Termos de apresantagio obrigatoria:

Foram analisados os seguinfes documeanios de apresentacio obrigatdria:

1) Folha de Rosto para pesquisa envolvendo seres humanos: Documeanio devidamente preenchido, datado
& assinado

2) Projeio de Pesquisa: Adequado

3) Orcamento financein e fontes de financiamento: adequado/apreseniado

4) Termo de Consentimento Livre & Esclarecido: Adequado

5) Cronograma: Adequado

6) Documentos partinentes a inclus&o do HUPE: Adeqguado

T Curriculo do pesquisador principal & demais colaboradores: anexados e conforma as nomas.

Os documentos de apresentagio obrigatdria foram enviados a este Comilé, estando dentro das boas
praticas & apresentando todos dados necessarios para apreciagdo ética e tendo sido avaliadas as
informag&es contidas na Plataforma Brasil @ as masmas se encontram dentro das normas vigenles & sem

riscos iminentes aos participantes envolvidos na pesguisa.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Foram atendidas as consideragies do Parecer anterior. O projeio pode ser realizado da forma como esta
aprasentado. Diante do exposio e & luz da Resolugdo CMS n"466/2012, o projeto pode ser enguadrado na
calegoria — APROVADO.

Consideragies Finais a critério do CEP:

Em consonancia com a resclucio CNS 486/12 e a Morma COperacional CHNS 001/13, o CEP recomenda ao O
projete pode ser realizado da forma como esta apresentado. Pesquisador: Comunicar toda e gualquer
gltaracao do projeto & no termo de consentimento livre & esclarecido, para analise das mudangas; Informar
imadiatamente qualguer evento adverso ocormfido durante o desenvolvimento da pesquisa; O Comité de
Elica solicita a V. 3., que encaminhe relatdrios parciais de andamento a cada 06 (seis) Meses da pesquisa
& ao término, encaminhe a esta comissdo um sumaro dos resultados do projeto; Os dados individuais de
fodas as etapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro por 5 anos para possivel auditoria dos
dgrgdce competantes.

Endersgo:  Av. 28 de setembeo, n®77 - CePel - Ceniro de Pesquisa Clinica Mul iusudnio - 2° andarisala n® 28 - prédic

Baima: Vila Isabed CEP: 20 551000
- R Municipic: R0 DE JAMNEIRO
Telefome: [21]2868-R253 E-mail: cepi@hupeuerbr
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagao
Informagies Basicas |PE_INFORMACOES_BASICAS DO P | 23/0/2021 Aceito
do Projeio ROJETO 1773340 pdf 15:03:48 _

TCLE / Termos de | TALE docx 23102021 |LETICIA Aceilo
Assentimento / 15:01:20 |GOMCALVES DE
Justificativa da QUEIROZ
Ausancia _
TCLE / Termos de | TCLE.docx 21/08/2021 |LETICIA Aceilo
Assentimenta [ 21:21:12 | GOMNMCALVES DE
Justificativa da QUEIROZ
Ausancia -
Chutros declaracao_de_isencao_de_custos. pdf 15072021 |LETICIA Acailo
23:54:38 |GOMCALVES DE
_ ____ QUCIRQE :
Folha de Rosto folha_de_rosto.pdf 15/07/2021 |LETICIA Aceilo
23:52:28 |GOMCALVES DE
QUEIRDE
Dedaragio da declaracac_de_ciencia_e_confidencialid| 1507/2021 |LETICIA Acailo
concordancia ada_ pdf 23:41:27 | GOMNCALVES DE
QUEIRDZE
Projeto Detalhado ! | Projeto_de_disseracas_de_mestrado_L| 24/06/2021 [LETICIA Aceailo
Brochura aficia_Chueiroz doc 18:12:30 | GOMCALVES DE
Investigadar QUEIROZE
Solicitacdo DOCUMENTO DO _CEP.pdf 24/06/2021 |LETICIA Aceilo
registrada pelo CEP 19:08:07 |GOMCALVES DE
= _ _ — _ —— e ]
Parecar &nterior Parecer_do_Comite_de_Elica_em_Pesgl 24/06/2021 |LETICIA Acailo
uvisa_Projeto_ APOMOD.pdf 18:07:21 |GOMCALVES DE
QUEIRQE
Situagao do Parecer:
Aprovado
Mecessita Apreciagio da COMEP:
[ f="]
RID DE JANEIRD, 30 de Movembro de 2021
Assinado por:
WILLE OIGMAMN
[Coordenadaor(a))
Endarego: A, 28 de setembeo, n°T7 - CePeM - Ceniro de Presquisa Clinica Mulbiuswano - 2% andarfsala n® 28 - prédio
Bairmo:  Vila Isabed CEPF: 30 551050
LWF: R Municipio: R0 DE JAMEIRO
Telefone: [21)2868-8253 E-mail: cep@hupe uerj br
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Rio de Janeiro, 22 de agosto de 2012

Do: Comité de Etica em Pesquisa
Prof. Wille Qigman
Para: Profa, Maria Alice N. Bordallo

Registro CEP/HUPE: 2218/2008 (este numero devera ser citado nas correspondéncias referentes ao projeto)
CAAE: 0292.0.228.000-12

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario Pedro Ernesto apés avaliagdio aprovou
o novo projeto “ESTUDO DOS COMPONENTES METABOLICOS HORMONAIS E MARCADORES
INFLAMATORIOS EM CRIAN(}AS OBESAS. ENFASE NA ASSOCIA(;‘AO COM ADIPOSIDADE VISCERAL.
REAVALIACAO APOS UM PERIODO SUPERIOR A UM ANO” como adendo ao projeto "ESTUDO DOS
COMPONENTES METABOLICOS, HORMONAIS E MARCADORES INFLAMATORIOS EM CRIANCAS
OBESAS. ENFASE NA ASSOCIAGCAO COM ADIPOSIDADE VISCERAL E DISFUNCAO ENDOTELIAL”.

S

Prof. Wél Oigman
Presidente do Comité de Etica visa

Atenciosamente,



: UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO l -
uihas ¥ HOSPITAL UNIVERSITARIO PEDRO ERNESTO [ -
Permn COMITE DE ETICA EM PESQUISA HOBPITAL UNIVERSITARIO

] PEDRO ERNESTO

Rio de Janeiro, 05 de novembro de 2008

Do: Comité de Etica em Pesquisa
Prof. Wille Oigman
Para: Prof®. Maria Alice N, Bordallo

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitdrio Pedro Ernesto, apds avaliacio,
considerou o projeto (2218-CEP/HUPE) "ESTUDO DOS COMPONENTES METABOLICOS,
HORMONALS E MARCADORES INFLAMATORIOS EM CRIANGAS OBESAS. ENFASE NA ASSOC!ACIO
COM ADIPOSIDADE VISCERAL E DISFUNCAO ENDOTELIAL" aprovado, encontrando-se este dentro
dos padrBes éticos da pesquisa em seres humanos, conforme Resolugdo n.9196 sobre pesquisa
envolvendo seres humanos de 10 de outubro de 1996, do Conselho Nacional de Salde, bem como
0 consentimento livre e esclarecido.

O pesquisador deverd informar ao Comité de Etica qualquer acontecimento ocorrido no
decorrer da pesquisa.

O Comité de Etica solicita a V. S2,, que 20 término da pesquisa encaminhe a esta comissdo
um sumario dos resultados do projeto.
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Prof. Wile Oigman
Presidente do Comité de Etica e Pesquisa

CEP - COMITE DE ETICA EM PESQUISA
AV. VINTE E OITO DE SETEMBRO, 77 TERREQ - VILA ISABEL - CEP 20551-030
TEL: 21 2587-6353 = FAX: 21 2264-0853 - E-mail: cep-hupe@uer].br
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ANEXO B - Termo de consentimento livre e esclarecido anterior

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
CENTRO BIOMEDICO
INSTITUTO DE NUTRIGAO FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
DEPTO NUTRIGAO APLICADA . UDA PEDIATRIA / UDA ENDOCRINOLOGIA
HOSPITAL UNIVERSITARIO PEDRO ERNESTO

AMBULATORIO DE OBESIDADE INFANTIL
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TRABALHO DE PESQUISA: “ANALISE DOS COMPONENTES HORMONAIS, METABOLICOS
E NUTRICIONAIS DA OBESIDADE NA INFANCIA”
NOME : CONTATO:

Estamos realizando um trabalho de pesquisa sobre os hormonios, as enzimas, o consumo e os habitos
alimentares ¢ as medidas de avaliagdo da gordura corporal das criangas e adolescentes que freqiientam
o ambulatério de Obesidade Infantil do Hospital Universitario Pedro Ernesto (HUPE). Para realizar tal
tarefa, precisaremos verificar o peso, a estatura, as circunferéncias, realizar ultrasonografia da artéria
cardtida e do abdomen, assim como perguntar sobre habitos alimentares, realizar exame clinico e coleta
de sangue, urina e fezes. A coleta do sangue ocorrerd no Laboratorio de Hormoénios do Hospital
Universitario Pedro Ernesto, por profissionais treinados e capacitados. Sera utilizado material
descartavel e todo o procedimento de assepsia sera realizado. A area ao redor do local em que for
introduzida a agulha podera ficar vermelha, um pouco inchada e as vezes com pequeno hematoma, sem
que isso traga risco a saude da crianca. As informagdes serdo registradas em prontuario clinico-
nutricional e mantidas em sigilo e nao serdo divulgadas isoladamente, e, sim como resultado conjunto,
sem possibilidade de identificacdo daqueles que participaram do estudo.

Esclarecemos que ndo havera despesas por parte dos participantes, nem mesmo retorno financeiro. Fica
garantido o acompanhamento no Ambulatério mesmo que o participante deseje se retirar da pesquisa, a
qualquer momento, sem qualquer prejuizo. Caso haja duvidas quanto ao trabalho, os pesquisadores
listados abaixo estardo a disposi¢do para esclarecer a qualquer momento.

Declaro estar ciente das informacgdes deste Termo de Consentimento e concordo voluntariamente em
permitir a participagc@o da crianca ou adolescente neste estudo e poderei retirar o0 meu consentimento a
qualquer momento sem penalidades ou perda de qualquer beneficio que possa ter adquirido ou no
atendimento neste servigo.

Data: / /

Assinatura do responsavel pela crianga
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido do
responsavel por este paciente para participagdo no estudo.

Data: / /

Assinatura do Responsavel pelo estudo

Médica Fernanda Gazolla
Nutricionista Cecilia Carvalho
Tels. do ambulatoério de obesidade infantil do HUPE: 2587-6485 / 6515 (terg¢a de 12 as 17h ou sexta de

8 as 12h)
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ANEXO C - Comprovante de submissdo do artigo
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