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Artigo Original

Sindrome metabdlica em adolescentes do sexo feminino com

sobrepeso e obesidade

Metabolic syndrome in overweight/obese female adolescents

Adriana Pelegrino Pinho’, Iguatemy Lourenco Brunetti?, Maria Tereza Pepato?, Carlos Alberto N. de Almeida®

RESUMO

Objetivo: Avaliar parimetros bioquimicos e fisiolégicos
em adolescentes do sexo feminino com sobrepeso/obesidade
ou com peso corporal normal e avaliar se fatores de risco
cardiovascular, postulados como componentes da sindrome
metabdlica, jd estdo presentes nessa faixa etdria.

Métodos: Estudo transversal, tendo-se comparado a to-
talidade de meninas com idades entre 12 e 18 anos de um
colégio de Ribeirdo Preto, divididas em dois grupos: sobre-
peso/obesidade (n=30) e controle (n=39). De cada menina,
foram avaliados pardmetros antropométricos (peso, estatura,
dobras cutineas, circunferéncias do abdome e do quadril) e
bioquimicos (glicose, insulina, lipidograma, ureia, creatinina,
fibrinogénio, PAI-1, ferritina, sédio e microalbuminiria).

Resultados: As adolescentes com sobrepeso/obesidade
apresentaram niveis maiores de pressao arterial, glicose, tri-
glicérides, dcido urico, PAI-1, fibrinogénio e insulina e niveis
menores de colesterol-HDL em rela¢do ao grupo controle. A
andlise de alteracdes e formacdo de c/usters de fatores de risco
demonstrou que 76,7% das adolescentes do grupo sobrepeso
apresentaram dois ou mais fatores de risco relacionados a
sindrome metabdlica, enquanto 79,5% das adolescentes do
grupo controle apresentaram nenhuma ou apenas uma alte-
rac¢do. Os pardmetros microalbumindria e ferritina sérica ndo
apresentaram altera¢oes e diferencas entre os grupos.

Conclusdes: Adolescentes do sexo feminino com sobrepeso/
obesidade jd apresentam hipertensdo, dislipidemias, disfibrinélise,
hiperinsulinemia e c/usters de fatores de risco cardiovascular.

Palavras-chave: obesidade; hiperinsulinismo; insulina; sin-
drome X metabdlica; doencgas cardiovasculares; adolescente.

ABSTRACT

Objective: To evaluate biochemical and physiological
variables in overweight/obese and normal body weight
female adolescents and assess whether cardiovascular risk
factors, postulated as components of the metabolic syndrome,
are already present in this age group.

Methods: Cross-sectional study comparing all girls aged
between 12 and 18 years from a highschool in Ribeirdo
Preto, Sdo Paulo, Brazil. Girls were divided in two groups:
overweight/obese (n=30) and control (n=39). The following
were evaluated: weight, height, skinfolds, circumferences of
the abdomen and hip and biochemical parameters (glucose,
insulin, lipid profile, urea, creatinine, fibrinogen, PAI-1,
ferritin, sodium and microalbuminuria).

Results: Overweight and obese girls had higher levels
of blood pressure, glucose, triglycerides, uric acid, PAI-1,
fibrinogen and insulin, and lower HDL cholesterol com-
pared with the control group. The analysis of risk factors
clusters showed that 76.7% of adolescents from the over-
weight/obese group had two or more risk factors associated
with metabolic syndrome, while 79.5% of the adolescents
in the control group had one or none risk factors. Micro-
albuminuria and serum ferritin did not show differences
between groups.

Conclusion: Overweight/obese female adolescents
already have hypertension, dyslipidemia, disfibrino-
lisys, hyperinsulinemia and clusters of cardiovascular
risk factors.

Key-words: obesity; hyperinsulinism; insulin; metabolic
syndrome X; cardiovascular diseases; adolescent.
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Sindrome metabdlica em adolescentes do sexo feminino com sobrepeso e obesidade

Introducgao

O sobrepeso e a obesidade sdo condi¢des clinicas cada
vez mais frequentes em nosso meio e constituem fatores
de risco para algumas doencas como diabetes melito (DM)
e doencas cardiovasculares (DCV)®. As DCV, por sua vez,
representam grande preocupag¢do em Satide Piblica devido
aos indices de morbidade e mortalidade a elas relacionadas.
A Organizacdo Mundial da Saide (OMS) estima que cerca
de 50 a 75% da populagao mundial possua sobrepeso® e
estudos populacionais realizados no Brasil demonstram
que o pais tem acompanhado essa tendéncia®. A obesidade
na infincia e adolescéncia estd estreitamente ligada a obe-
sidade na vida adulta® e adolescentes obesos tém grande
chance de se tornarem adultos obesos®, sendo que fatores
de risco para DCV jd podem ser encontrados nessa faixa
etdria®. Ao longo dos anos, diversos estudos populacionais
mostraram que fatores de risco cardiovascular (obesidade
central, tolerdncia a glicose diminuida, dislipidemia,
hipertensdo) coexistem em maior grau (c/usters) do que
isoladamente e estdo frequentemente associados a elevados
niveis de insulina”. A esse quadro, diferentes denomina-
¢Oes foram propostas, mas, atualmente, a OMS recomenda
o uso do termo sindrome metabélica®. Adicionalmente a
verificacdo de perfil glicémico, circunferéncia abdominal,
pressdo arterial e lipidograma, que avaliam os componen-
tes cldssicos da sindrome metabélica, outros estudos tém
incluido hiperuricemia®, aumentos de ferritina sérica"” e
anormalidades dos sistemas fibrinolitico e inflamatério”"
como possiveis componentes adicionais.

O objetivo deste trabalho foi investigar se adolescentes
do sexo feminino com sobrepeso e obesidade jd possuem
altera¢des bioquimicas e fisiolégicas associadas a sindrome
metabdlica.

Método

O estudo foi desenvolvido no Centro de Estudos em Satide
e Nutrologia Infantojuvenil da Universidade de Ribeirdo
Preto (Unaerp), no estado de Sao Paulo, Brasil, no periodo
de 21 de maio a 20 de setembro de 2001.

Trata-se de estudo do tipo transversal em que a popula-
¢do estudada compreendeu estudantes do sexo feminino do
Colégio Tecnolégico da Unaerp, perfazendo um universo
total inicial de 92 meninas, que representavam a totali-
dade das estudantes do colégio que atendiam aos critérios
de inclusdo. O motivo de se ter optado, nesse estudo, por
avaliar apenas meninas, deve-se ao fato de ser possivel,
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nesse grupo, uma defini¢do clara de momento puberal,
usando-se a menarca como marcador. Os critérios de in-
clus@o foram: sexo feminino; menarca ji ocorrida e faixa
etdria entre 12 e 18 anos. Os critérios de exclusdo foram:
presenca de doengas agudas nas duas dltimas semanas
(n=8); presenca de doengas hematolégicas conhecidas,
exceto anemia ferropriva (n=0); uso de medicamento que
pudesse interferir nas andlises laboratoriais (n=2); ndo
assinatura pelo responsdvel da autoriza¢do para coleta
de sangue e participagdo na pesquisa (n=13); presencga
de problemas que impedissem uma correta afericio das
medidas antropométricas (n=0).

Respeitados os critérios descritos acima, foram inclui-
das no estudo 69 adolescentes divididas em dois grupos:
sobrepeso/obesidade (n=30) e controle (n=39). A caracteri-
zacdo inicial dos grupos foi feita com base no percentil do
indice de massa corporal (IMC). Para avaliar a composi¢ao
corporal, foi usada a soma das pregas subescapular e trici-
pital, obtidas com o uso de adipdmetro tipo Harpenden,

e utilizando-se o protocolo de Guedes"?

para estimar o
percentual de gordura corporal. Adolescentes com percentil
de IMC>85 e percentual de gordura >25% foram classifica-
das como pertencentes ao grupo sobrepeso/obesidade. Para
determinar a presenga de adiposidade central, utilizou-se
o indice cintura quadril (ICQ), que foi estabelecido por
meio da divisio da medida da circunferéncia do abdome
(cm) — realizada no ponto médio entre a dltima costela e
a crista ilfaca, na linha hemiclavicular — pela medida da
circunferéncia do quadril (cm) — realizada na crista ilfaca.
Indice cintura/quadril 0,85 foi considerado sugestivo de
adiposidade central. A pressdo arterial foi aferida e avalia-
da de acordo com III Consenso Brasileiro de Hipertensao
Arterial™?.

As amostras de sangue foram obtidas apds jejum de 12h
e as pacientes foram orientadas a coletar urina de 24h. As
andlises sanguineas de glicose, colesterol, triglicérides,
colesterol-HDL, ureia, creatinina foram realizadas com Aits
enzimdticos (Labtest) em equipamento automatizado Cobas
Mira Plus Roche. A andlise de fibrinogénio foi realizada por
método coagulométrico, £it DadeBehring em equipamento
semiautomdtico Fibrintimer II Behring; a andlise do inibidor
de ativador de plasminogénio-1 (PAI-1) foi feita por método
colorimétrico, 4it DadeBehring; a ferritina sérica foi analisada
por método imunoenzimdtico fluorescente no equipamento
automatico Mini Vidas BioMérieux; as andlises séricas e
urindrias de s6dio foram efetuadas pelo método eletrodo
de fons seletivo em equipamento automitico AVL 9140;
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a microalbuminiria foi determinada por nefelometria em
equipamento automético Nefelometro BN 100; a insulina
foi mensurada por quimioluminescéncia no equipamento
automdtico Access BioRad, sendo os valores de resisténcia
a insulina (RI) obtidos por teste HOMA com a aplicagdo
da f6rmula matemdtica: glicose (mmol/L) x insulina (WUI/
mL)/22,5%9,

As andlises estatisticas empregaram o teste ¢ de Student,
aceitando-se como significantes valores de p<0,05. No pre-
sente estudo, o termo c/uster foi utilizado para caracterizar a
ocorréncia simultinea de dois ou mais indicadores diferentes
de sindrome metabdlica. Nesse caso, foi realizada apenas a
apresentacao descritiva, sem compara¢ao estatistica.

Todas as participantes assinaram termo de consentimento
livre e esclarecido e o trabalho foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Unaerp.

Resultados

A Tabela 1 mostra as caracteristicas antropométricas das
adolescentes dos grupos estudados. Observa-se que 50% das
adolescentes do grupo sobrepeso/obesidade possufam indice
ICQ>0,85.

A Tabela 2 mostra os valores médios encontrados para os
fatores de risco cardiovascular nos dois grupos. Os pardmetros
glicose, insulina, colesterol-HDL, triglicérides, PAI-1, fibrinogé-
nio, dcido trico, pressdo arterial sist6lica (PAS) e pressdo arterial
diastélica (PAD) apresentaram diferengas significantes entre os
grupos, sendo os niveis maiores no grupo sobrepeso para todos os
pardmetros, exceto colesterol-HDL, cujos niveis foram menores
no grupo sobrepeso. Os pardmetros colesterol, colesterol-LDL,
microalbuminiria, creatinina, ureia, sédio sérico e urindrio e

ferritina ndo apresentaram diferencas entre os grupos.

Tabela 1 - Caracteristicas antropométricas de adolescentes do sexo feminino dos grupos controle e sobrepeso apresentadas em

média + desvio padrao

Grupo | (Controle)

Grupo |l (Sobrepeso/obesidade)

n=39 n=30
Idade (anos) 15,70+1,80 14,30+1,80
Peso (kg)** 56,00+6,00 81,00+9,00
Altura (cm) 160,00+7,00 160,00+10,00
Gordura corporal (%)* 23,90+4,30 38,80+0,80
indice C/Q* 0,77+0,04 0,85+0,07

indice C/Q: indice cintura-quadril; *p<0,01 em relagdo ao grupo controle

Tabela 2 - Fatores de risco cardiovascular em adolescentes do sexo feminino dos grupos controle e sobrepeso em média + desvio padrédo

Grupo Il (Controle)

Grupo |l (Sobrepeso/obesidade)

n=39 (n=30)
Glicose (mg/dL)* 81,1+1,2 88,3+9,4
Insulina (uU/mL)** 6,7+3,7 17,1+13,5
Colesterol (mg/dL) 156,1+12,5 162,1+12,7
Colesterol-HDL (mg/dL)** 47,6+11,9 39,2+8,7
Colesterol-LDL (mg/dL) 93,1£29,5 102,3+21,6
Triglicérides (mg/dL)** 75,2+8,7 110,1+10,5
PAI-1 (U/mL)** 1,2+1,1 5,9+2,8
Fibrinogénio (mg/dL)** 296,3+55,1 349,8+66,8
Microalbuminuria (mg/24h) 15,5+26,5 9,7+10,4
Acido arico (mg/dL)** 4,612 5,8+1,1
Creatinina (mg/dL) 0,8+0,1 0,8+0,1
Ureia (mg/dL) 24,8+8,2 23,3+7,1
Sodio (mEg/L) 140,7+3,3 139,417
Ferritina (ug/dL) 34,1+24.,8 48,7+37,6
Saédio urinario (mEq/24h) 89,4+76,1 116,3+96,4
PAS (mmHg)** 99,6+9,9 120,8+16,7
PAD (mmHg)** 66,2+8,1 78,5+13,7

PAI-1: inibidor de ativador de plasminogénio-1; PAS: presséo arterial sistdlica; PAD: pressao arterial diastodlica; *p<0,05; **p<0,01

Rev Paul Pediatr 2012;30(1):51-6.
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Em relacdo a insulina, 43,3% das adolescentes do grupo
sobrepeso apresentaram hiperinsulinemia. Os resultados de
resisténcia periférica a insulina encontrados no teste HOMA
foram 4,0+4,48 e 1,38+0,84 para os grupos sobrepeso e
controle, respectivamente.

Dentre as adolescentes do grupo sobrepeso, 40% estavam
hipertensas versus nenhuma do grupo controle. As adolescen-
tes do grupo sobrepeso apresentaram niveis maiores de PAS
e PAD do que as do grupo controle (9<0,01).

A andlise da distribui¢do do percentual de c/usters para os
fatores de risco estudados demonstrou que 76,7% das ado-
lescentes do grupo sobrepeso possufam dois ou mais fatores
de risco associados e que 79,5% das adolescentes do grupo
controle apresentavam nenhum ou apenas um fator de risco.
Considerando a defini¢do da OMS para sindrome metabdlica
que inclui dislipidemia, hipertensdo arterial sistémica (HAS),
adiposidade central, microalbumindria e resisténcia a insu-
lina, somando-se a proposta de inclusio de disfibrinélise e
hiperuricemia, 43,3% das adolescentes do grupo sobrepeso
possufam dados sugestivos de sindrome metabdlica.

Discussao

Os resultados do presente estudo devem ser observados
com cuidado, levando-se em conta o nimero restrito de
participantes e a inclusdo apenas de meninas, o que limita
sua generalizagdo. Por outro lado, a relevincia dos dados
apresentados estd ligada ao fato de que sdo relativamente raros
na literatura cientifica trabalhos com andlise simultinea de
dosagens sanguineas, exames clinicos e composi¢do corpo-
ral, que contem com a inclusdo de adolescentes eutréficas,
para efeito de comparagdo. Adicionalmente, face a auséncia,
até a presente data, de consenso internacional para definir
sindrome metabdlica na adolescéncia, o presente estudo traz
como contribui¢do a andlise de um conjunto de pardmetros
bioquimicos bastante amplo, que inclui varidveis cldssicas
como lipidograma, glicemia e insulina, e outras ainda ndo
amplamente avaliadas, como PAI-1, fibrinogénio e micro-
albumintria, dentre outras. Nesse sentido, fatores de risco
cardiovascular jd aceitos para qualquer faixa etdria e outros,
com estudos ainda restritos aos individuos adultos, foram
descritos e comparados entre os dois grupos, com a finalidade
de avaliar a possibilidade de maior risco entre as meninas
portadoras de sobrepeso e obesidade.

Os niveis maiores encontrados para glicose, trigli-
cérides e dcido urico, e menores para colesterol-HDL,
no grupo sobrepeso em relagdo ao grupo controle, sdo
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consistentes com os estudos de Lind, Berne e Lithell"” que
verificaram ser mais comum a ocorréncia dessas alteracoes
em individuos com resisténcia a insulina. Os resultados
encontrados para o perfil lipidico estdo de acordo com
estudo realizado em Taiwan, que mostrou que adolescentes
do sexo feminino com sobrepeso possufam niveis maiores
de triglicérides e menores de colesterol-HDL"®.

O estudo de varidveis de risco cardiovascular na fase
inicial da vida é importante para prevenir a aterosclerose”.
As criancas obesas tendem a apresentar niveis presséricos
elevados, altas concentracoes de triglicérides e concentragdes
mais baixas de colesterol-HDL, assim como adolescentes e

s”. A HAS integra a sindrome metabdlica e

jovens adulto
vem sendo repetidamente associada de forma independente
ao DM e a dislipidemia, mesmo em individuos que n@o
apresentem sobrepeso''®. Neste caso, 0 aumento da insulina
pode levar ao aumento da atividade do sistema renina-an-
giotensina-aldosterona, com redug¢do da excre¢ao de sédio®.
No presente estudo, ndo foram encontradas alteragdes nos
niveis de sédio sérico e urindrio das adolescentes estudadas ou
diferencas significativas entre os grupos. A hiperinsulinemia
pode contribuir para a eleva¢io dos niveis presséricos também
por agdo estimuladora sobre o sistema nervoso simpatico”.
A obesidade contribui agravando a condigdo de resisténcia a
insulina e de hiperinsulinemia, pois jd foi demonstrado que
hipertensos obesos apresentam niveis ainda mais elevados de
insulina em resposta a uma sobrecarga de glicose, quando
comparados a hipertensos ndo obesos“”.

A habilidade da insulina em estimular a captagdo de
glicose varia de individuo para individuo. A célula pancre-
dtica beta secreta a quantidade de insulina necessdria para
manter os niveis glicémicos normais. Se o objetivo ndo é
atingido, estes individuos podem desenvolver DM tipo 2,
quadro observado com frequéncia ascendente em jovens,
coincidindo com o aumento da obesidade principalmente
em mulheres adolescentes®”. A resisténcia a insulina é
uma anormalidade detectada em pacientes com DM tipo 2,
presente muitos anos antes da manifestagdao da doenga, com
forte componente hereditirio®? e bastante prevalente em
criancas obesas®”. No presente estudo, a presenca de c/usters
de fatores de risco cardiovascular e os valores encontrados
de resisténcia insulinica (RI) por meio do teste HOMA no
grupo sobrepeso indicam a necessidade de se estabelecer
medidas preventivas para diminuir o risco de desenvolvi-
mento de DM tipo 2 e DCV nas adolescentes. Em rela¢do
ao HOMA, é importante salientar a possibilidade de erros
de avaliagdo na faixa etdria pedidtrica, jd que, no presente
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estudo, ndo foi considerada a varia¢do etdria demonstrada
em outros trabalhos®?.

Recentemente, tem sido sugerido que a fibrindlise
diminuida, devido ao aumento dos niveis de PAI-1 e de
fibrinogénio'?, e a hiperuricemia® sejam incluidos como
componentes da sindrome metabdlica, pois aumentam o risco
de complicac¢oes aterotrombéticas observadas na obesidade
e DM tipo 2. No presente estudo, verificou-se que estes
fatores estavam alterados no grupo sobrepeso, refor¢ando a
necessidade de prevencio nesta faixa etdria. Os mecanismos
que explicam os altos indices de PAI-1 associados com obesi-
dade ainda ndo estdo totalmente esclarecidos, mas admite-se
possivel ligacdo com a resisténcia a insulina por aumento na
producio endotelial® ou devido a secrecio de PAI-I pelo
tecido adiposo®®.

Os dados apresentados indicaram ndo haver diferenca signi-
ficativa entre os valores encontrados de microalbuminria entre
as adolescentes de ambos os grupos. Estes resultados poderiam
ser explicados pelo fato de que a microalbumintria estd mais
associada a complica¢gGes do DM tipo 2 e HAS — ainda néo
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evidentes na faixa etdria estudada — do que 2 resisténcia a
insulina e dislipidemia®”.

A ferritina sérica tem sido proposta como fator de risco
cardiovascular, pois alguns estudos encontraram correlagio
positiva entre concentragdes séricas de ferritina com glicose
e triglicérides e correlag¢do inversa com colesterol-HDL"?.
Elevados estoques de ferro poderiam aumentar a peroxi-
dag¢do dos lipideos, especialmente dos dcidos graxos livres,
via produgdo de radicais livres, pois o {fon ferroso é potente
catalisador dessa reacao®?. Nao foi encontrada esta alteragao
e, portanto, nos grupos estudados, a ferritina ndo integrou o
conjunto de alteracdes metabdlicas ligadas ao sobrepeso. Esse
fato pode ser explicado, em parte, pela elevada prevaléncia
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