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RESUMO

Trata-se de um estudo longitudinal, com dados da linha de base (2008/10) e da onda
3 (2017/19) do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil). O objetivo &
descrever a trajetéria de status metabdlico de individuos com obesidade e os fatores
associados a transicdo para o status ndo saudavel. O status metabdlico foi
determinado utilizando: presséo arterial, glicose em jejum e/ou hemoglobina glicada,
triglicerideos e colesterol HDL. O individuo também n&o deveria ter um diagndstico
prévio de alteracdo em nenhum desses parametros, nem estar tomando medicacao
para controlad-los. Caso algum parametro esteja alterado, considera-se como
obesidade metabolicamente ndo saudavel (ObMNS) ou obesidade metabolicamente
saudavel (ObMS) na auséncia de alteracfes. A ingestao alimentar foi classificada de
acordo com o grau de processamento dos alimentos, com base na classificacéo
NOVA. A atividade fisica foi medida usando o International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ). As variaveis sociodemograficas foram coletadas por meio de
um questionario padronizado, com entrevistas conduzidas em cada centro do ELSA-
Brasil. Para as analises estatisticas, foi usado o Teste t de Student e/ou Mann-
Whitney para as variaveis continuas e o qui-quadrado ou exato de Fisher para as
categoricas. Foi usado o software SPSS versado 21.0, com nivel de significancia de
5%. Dos 190 ObMS incluidos na linha de base, 75,8% sofreram transicdo para o
status ObMNS apés, em média, 7,7 anos de acompanhamento. O uso de alcool foi
considerado um fator de risco para a transicdo de status metabdlico [RR: 1,359 (IC
95%: 1,005 - 1,838)]. Além disso, cada aumento de 1 cm na circunferéncia da
cintura (CC) contribuiu para um aumento de 1% no risco de transicdo de status
metabolico de saudavel para ndo saudavel [RR: 1,011 (IC 95%: 1,004 - 1,018)].
Conclui-se, portanto, que a saude metabdlica é transitoria, visto que a maioria dos
participantes sofreu transicdo de ObMS para ObMNS. O consumo de &lcool foi
associado a um maior risco de deterioragdo do status metabdlico. Ademais, o
acumulo de gordura visceral parece exercer influéncia no risco de mudanca de
status metabdlico. Ressalta-se, entdo, a importancia de classificar os individuos com
obesidade, para identificar o status metabdlico e a presenca de fatores de risco para
perda do status saudavel.

Palavras-chave: Obesidade Metabolicamente Benigna. Obesidade. Fatores de
Risco. Estudos de Coorte. Epidemiologia Nutricional.



ABSTRACT

This is a longitudinal study with baseline data (2008/10) and wave 3 (2017/19) from
the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brasil). The objective is to describe the
trajectory of metabolic status in individuals with obesity and the factors associated
with the transition to an unhealthy status. Metabolic status was determined using
blood pressure, fasting glucose and/or hemoglobin Alc, triglycerides, and HDL
cholesterol. Individuals should not have a prior diagnosis of any alterations in these
parameters or be taking medication to control them. If any parameter is altered, it is
considered metabolically unhealthy obesity (ObMNS); otherwise, it is classified as
metabolically healthy obesity (ObMS). Dietary intake was classified according to the
degree of food processing, based on the NOVA classification. Physical activity was
measured using the International Physical Activity Questionnaire (IPAQ).
Sociodemographic variables were collected through a standardized questionnaire,
with interviews conducted at each ELSA-Brasil center. For statistical analyses, the
Student's t-test and/or Mann-Whitney test were used for continuous variables, and
the chi-square or Fisher's exact test for categorical variables. SPSS software version
21.0 was used, with a significance level of 5%. Among the 190 ObMS participants
included at baseline, 75.8% transitioned to ObMNS status after an average follow-up
of 7.7 years. Alcohol use was considered a risk factor for the transition of metabolic
status [RR: 1.359 (95% CI: 1.005 - 1.838)]. Additionally, each 1 cm increase in waist
circumference (WC) contributed to a 1% increase in the risk of transitioning from
healthy to unhealthy metabolic status [RR: 1.011 (95% CI: 1.004 - 1.018)]. It can be
concluded that metabolic health is transient, as most participants transitioned from
ObMS to ObMNS. Alcohol consumption was associated with a higher risk of
metabolic status deterioration. Furthermore, the accumulation of visceral fat appears
to influence the risk of changes in metabolic status. Therefore, it is emphasized that
classifying individuals with obesity is important to identify metabolic status and the
presence of risk factors for losing a healthy status.

Keywords: Obesity, Metabolically Benign. Obesity. Risk Factors. Cohort Studies.
Nutritional Epidemiology.
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1 INTRODUCAO

Ha algumas décadas, a sociedade vem sofrendo mudancas nos habitos alimentares
e no modo de viver (Clemente-Suarez et al., 2023). Em relagdo ao consumo
alimentar, os alimentos in natura e minimamente processados tém perdido espaco
para aqueles que sdo ultraprocessados, que geralmente sdo ricos em calorias e
aumentam expressivamente 0 consumo energético dos individuos (Kantowski et al.,
2024). Associado a isso, 0 processo de urbanizagdo tem levado a uma mudancga no
padrao de mobilidade, de trabalho e lazer da populacdo, culminando na realizacao
de atividades majoritariamente sedentarias, o que contribui para a diminuicdo do
gasto energético gerado pela atividade fisica no deslocamento e no lazer (Smith et
al., 2024; Tiwari; Balasundaram, 2024). Esse novo padrdo de vida e alimentacao
corrobora com o expressivo aumento da prevaléncia de obesidade retratado nos

altimos anos (Kantowski et al., 2024).

A obesidade se refere a condicdo de acumulo excessivo de gordura corporal, que
pode ser diagnosticada pelo indice de massa corporal (IMC) = 30 kg/m? (Gotacki;
Matyjaszek-Matuszek, 2024; WHO, 2021). Essa € uma doenca complexa,
heterogénea e cronica, sua forma de manifestacdo tende a variar de pessoa para
pessoa em relacdo a forma de apresentacao, fisiopatologia, progressao e a resposta
ao tratamento (Portincasa; Friuhbeck, 2023). Apesar da variabilidade entre os
portadores de obesidade, sabe-se que o excesso de gordura causa a inflamacéo
cronica de baixo grau, que com o tempo pode levar a desfechos negativos de saude
(Hjorth; Helbo; Astrup, 2023; Portincasa; Frihbeck, 2023). A urgéncia em se debater
essa questdo decorre do aumento alarmante da prevaléncia de obesidade, descrito
pelo Atlas Mundial da Obesidade que indica que em 2022, 18,5% das mulheres
eram apresentavam obesidade e 14,0% dos homens também (NCD Risk Factor
Collaboration, 2024). No Brasil o valor € ainda maior, com a prevaléncia de
obesidade de 20,8% e a populacdo com IMC médio de 26,5 Kg/m?, que remete ao
excesso de peso (Rimes-Dias; Costa; Canella, 2022). A necessidade de ampliacédo
do debate sobre a obesidade se da tanto pelos efeitos individuais descritos a seguir,
mas também por efeitos que impactam sobre toda a sociedade, por meio de

repercussdes no sistema de saude, em especial o aumento dos gastos e
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sobrecarrega dos servicos (Hjorth; Helbo; Astrup, 2023; Portincasa; Frihbeck,
2023).

A obesidade é uma doenca que se associa a varios riscos a saude (Dang et al.,
2024). A literatura indica que a obesidade cursa com quadros de intolerancia a
glicose e resisténcia a insulina, que pode causar posteriormente o diabetes mellitus
(Dang et al.,, 2024; Petersen et al.,, 2024). Ainda, a obesidade gera diversos
distarbios metabdlicos, com impacto no perfil lipidico, podendo levar a doenca
cardiovascular (Chen et al., 2024; Dang et al., 2024). Sendo assim, pode-se afirmar
gue o individuo com obesidade apresenta maior risco de ser acometido por doencas
crbnicas ndo transmissiveis, além de cancer e mortalidade (Chen et al., 2024).
Porém, alguns autores afirmam que nem todos os individuos com obesidade
apresentam o mesmo risco cardiometabdlico (Jurado-Fasoli et al., 2024; Ler et al.,
2024; Petersen et al., 2024).

O termo obesidade metabolicamente saudavel (ObMS) descreve uma subpopulacao
de individuos, que possuem IMC 2 30kg/m?, mas que ndo apresentam quaisquer
componentes da sindrome metabodlica ou alteracdes analogas (Su; Efremov;
Mikolajczyk, 2024). Geralmente os individuos classificados como ObMS néo
apresentam resisténcia a insulina, nem hipertensdo arterial e o perfil lipidico é
favoravel, independente do excesso de gordura (Cui et al.,, 2024). Os critérios de
diagnéstico da ObMS ainda ndo estdo bem estabelecidos, seus principais
marcadores apresentados na literatura sdo: pressédo arterial, glicose em jejum,
colesterol HDL, triglicerideos, circunferéncia da cintura (CC) e uso de medicamentos
para dislipidemia, hipertensdo e diabetes (Bluher, 2020; Petersen et al., 2024,
Wildman et al., 2008). Todavia, ha na literatura o debate sobre o status transitivo
deste fendtipo, havendo trabalhos que acreditam que a ObMS é apenas um estagio
de equilibrio metabdlico, que marca a transicdo entre um estado saudavel e a
classificacdo de obesidade metabolicamente ndo saudavel (ObMNS) e que ao longo
do tempo o individuo ObMS ira, invariavelmente, sofrer transicdo para o estado de
ObMNS (Gao et al., 2020; Khalili et al., 2024; Ler et al., 2024).

Corroborando com essa afirmagédo, um trabalho realizado por Palatini e

colaboradores mostrou que apds 17,4 anos de acompanhamento houve um
15



deterioramento progressivo do perfil metabdlico dos individuos, que passaram da
classificacdo de eutrofia para obesidade ndo saudavel (Palatini et al., 2024). Dados
do China Kadoorie Biobank mostraram que dentre os 432.763 participantes havia
3,5% de ObMS e ap6s 10,1 anos de acompanhamento 39,5% desses individuos
sofreram transicdo para o status de ObMNS (Song et al., 2021). Por ser um conceito
gue comecou a ser debatido recentemente, ainda ha questionamentos sobre quais
caracteristicas estariam associadas com a alteracdo de status metabdlico (Cui et al.,
2024). Entretanto, alguns estudos indicam que os individuos do sexo masculino e
com idade mais avancada possuem maior risco de sofrer transicdo para a
classificagdo ObMNS (Zhu et al., 2024). Ainda, ser sedentario, fumante e fazer uso
continuo de &lcool também demonstram ser fatores de risco para a transicao para o
status ndo saudavel (Gao et al., 2020; Khalili et al., 2024). Além desses o consumo
alimentar, em especial o de alimentos ultraprocessados, foi associado com a
incidéncia de componentes da sindrome metabdlica em adultos brasileiros (Canhada
et al., 2023).

Considerando o aumento progressivo da obesidade em todo mundo, faz-se
importante analisar longitudinalmente os individuos com obesidade metabolicamente
saudavel, a fim de identificar sua trajetoria metabdlica ao longo dos anos. Ainda,
considerando que a classificacdo ObMS esta associada com um perfil metabdlico
mais favoravel e com menor risco de desenvolver desfechos adversos a saude,
considera-se necessario analisar quais variaveis estéao relacionadas com a transicao
de status metabdlico de ObMS para ObMNS. O intuito é identificar os fatores
modificaveis que influenciam na transi¢éo de status metabdlico, dessa forma, se ndo
for possivel prevenir a transicdo de status metabdlico, 0 mapeamento das variaveis
associadas ao menos pode possibilitar a manutencdo dos individuos saudaveis por

mais tempo.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 OBESIDADE

A sociedade contemporanea tem passado por mudancas econdmicas, demograficas
e por avancos tecnologicos, que tem gerado maior urbanizagdo, com automatizagéao
de atividades de trabalho e lazer (Popkin; Ng, 2022). Além disso, os habitos
dietéticos atuais tém substituido os alimentos in natura e minimamente processados
pelos ultraprocessados, impactando na diminuigdo do teor de nutrientes essenciais
consumidos e aumentando a densidade calorica ingerida pelos individuos (Valicente
et al., 2023). O sedentarismo gerado pela urbanizacdo associado com o padrao de
dieta baseado em industrializados, ricos em gorduras e acucar de adi¢cao, impulsiona
0 aumento de peso, que por sua vez resulta no aumento exponencial da prevaléncia
de diversas doengas cronicas ndo transmissiveis, como a obesidade (Aziz et al.,
2024).

O CID - 11 (112 Classificagédo Internacional de Doengas) classifica a obesidade
como uma doenca crbnica caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura
corporal (WHO, 2022). A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) utiliza a
classificacdo do IMC para o diagndstico, dividindo o peso pela altura ao quadrado e
quando o valor obtido é = 30 kg/m?, o individuo é considerado portador de obesidade
(WHO, 2021). O processo de patogénese da obesidade se inicia com o desequilibrio
entre a quantidade de energia consumida e o dispéndio energético do individuo,
esse processo esta relacionado com a regulacao das calorias da dieta em funcéo do
nivel de atividade fisica (Chandrasekaran; Weiskirchen, 2024). Entretanto, a
obesidade também pode ser influenciada por algum prejuizo na sinalizagdo neuronal
e/lou em areas especificas do hipotdlamo, que podem afetar o comportamento
alimentar e consequentemente impactar na regulagdo do balanco energético

(Ramasamy, 2024).

Ademais, diversos outros fatores podem estar envolvidos com a génese da
obesidade, dentre eles, destaca-se: os fatores genéticos, ambientais, demogréficos,

sociais, politicos, econdmicos e alimentares (Bojarczuk et al., 2024). Sabe-se que a
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genética exerce apenas 30 a 40% de influéncia no IMC, sendo o ambiente o fator
com papel mais relevante nesse processo, impactando em cerca de 60 a 70%
(Mansour et al., 2024; Pi-Sunyer, 2002). Recentemente tem-se destacado o impacto
do ambiente obesogénico na origem da obesidade (Lam et al., 2024; Mansour et al.,
2024).Esse conceito refere-se a um ambiente repleto de redes de “fast food”, sem a
presenca de locais para aquisicdo de alimentos in natura e sem opcles para a
pratica de atividade fisica (Lam et al., 2024). Correlacionado a isto, a modificacdo da
dieta e a adesédo de um padréo alimentar baseado em ultraprocessados exerce
impacto no inicio da obesidade, através da influéncia na desregulacdo da microbiota
intestinal, prejudicando a utilizacdo da energia ingerida e alterando a formacéo de
metabalitos intestinais, com consequente ganho de peso ao longo prazo (Mansour et
al., 2024).

Justamente por conta destas mudancas no modo de vida das sociedades, que a
prevaléncia de obesidade tem crescido de forma tdo expressiva (Temple, 2023).
Corroborando com essa afirmacao, dados do Atlas Mundial da Obesidade de 2024
indicam que em 2020 havia aproximadamente 2,2 bilhdes de pessoas com
obesidade em todo o mundo, sendo que a estimativa para 2035 € que esse numero
chegue a 3,3 bilhdes, refletindo um aumento de mais de 54% na prevaléncia (WHO,
2024). No Brasil, a Pesquisa de Or¢camentos Familiares (POF) realizada em 2017/18
mostrou uma prevaléncia de obesidade de 25,9% na populagéo brasileira (IBGE,
2021). O Atlas Mundial da Obesidade projeta uma tendéncia de crescimento anual
de 1,9% de 2020 até 2035, reforcando o crescente avanco desse desfecho (WHO,
2024).

Estima-se que mais de 50% dos individuos com obesidade espalhados pelo mundo
estejam residindo nos dez paises listados a seguir (em ordem decrescente): Estados
Unidos, China, india, Russia, Brasil, México, Egito, Alemanha, Paquist&o e Indonésia
(Ng et al., 2014).0 custo global da obesidade estimado para 2035 é de mais de US$
4 trilhdes, o que corresponde a quase 3% do produto interno bruto global (WHO,
2024). Dessa forma, emerge a necessidade de desenvolvimento de politicas
publicas que atuem na prevencédo e reducdo dos casos de obesidade (Temple,
2023). O governo brasileiro implementa a¢ées por meio do Sistema Unico de Saude

(SUS), como a Academia da Cidade, que tem como objetivo o0 aumento da atividade
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fisica no lazer e a promocao de diretrizes dietéticas para a populacao brasileira, que
visam corroborar com a prevencao da obesidade (Ferrari et al., 2022). Além disso, a
cirurgia bariatrica é realizada sem nenhum custo pelo SUS para pacientes que
atendem aos critérios pré-determinados (Schiel et al., 2023). Apesar de nao
fornecidos pelo SUS, alguns medicamentos com efeito antiobesidade podem ser
utilizados com foco na regulacdo da ingestdo alimentar, para reduzir a fome,
promover saciedade e/ou reduzir a recompensa alimentar (Perdomo et al., 2023,
Schiel et al., 2023).

Apesar das intervencdes existentes, o crescimento do niumero de pessoas vivendo
com obesidade é notdrio e amplamente instalado na populagdo (Temple, 2023).
Entretanto, a heterogeneidade da obesidade é um fator que pode contribuir com a
classificacéo de risco dos individuos portadores da doenca, com objetivo de facilitar
a tomada de decisfes e a implementacédo de acbes de prevencdo, promogao e cura
(He et al., 2022).

2.2 OBESIDADE METABOLICAMENTE SAUDAVEL

No final do século XX emergiu o conceito de ObMS, que se referia aos individuos
com obesidade, mas que ndo apresentavam nenhum dos componentes da sindrome
metabdlica (SM), apenas o IMC 2 30 kg/m? (Sims, 1982). Por ser um conceito
relativamente novo, ainda ndo existe um consenso sobre o critério de diagndstico da
ObMS (Bluher, 2020). Estima-se que existam pelo menos 30 critérios diferentes
usados para esta classificacdo (Petersen et al., 2024). Porém, as variaveis que sao
amplamente utilizadas incluem aquelas relacionadas com sensibilidade a insulina,
glicemia de jejum, pressédo arterial e perfil lipidico sanguineo (Ler et al., 2024; Su;
Efremov; Mikolajczyk, 2024).

Alguns trabalhos utilizam os mesmos critérios de classificacdo da SM para definir
saude metabdlica, visto que a SM é caracterizada pela presenca de 3 ou mais
anormalidades metabodlicas, as quais incluem: obesidade abdominal, niveis elevados
de glicose em jejum, presséo arterial elevada, triglicerideos elevados e niveis baixos

de HDL colesterol (Swarup et al., 2024). Sendo assim, o individuo é classificado
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como ObMS se nado apresentar alteracdo nos componentes citados (Ler et al., 2024;
Wildman et al., 2008). No Quadro 1 estdo descritas algumas das referéncias
utilizadas para diagnosticar a ObMS, incluindo aquelas que também séo utilizadas
para a SM.
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Quadro 1. Critérios de avaliacao da ObMS de acordo com diferentes referéncias encontradas na literatura.

, NCEP ATP - lII NHANES? AGUILAR- BLUHER* ZEMBICS FARABI® TAHERIFARD’
CRITERIOS
METABOLICOS SALINAS®
<2 critérios <1 critério Todos abaixo Todos abaixo Todos abaixo Todos abaixo <3 critérios
Press8o arterial | <130 mmHg <130 mmHg <140 mmHg <130 mmHg <130 mmHg - <130 mmHg
sistélica
Pressdo arterial | <85 mmHg <85 mmHg <90 mmHg <85 mmHg <85 mmHg - <85 mmHg
diastdlica
Glicemia em | <110 mg/dL <100 mg/dL <126 mg/dL <100 mg/dL <100 mg/dL <100 mg/dL <100 mg/dL
jejum
Toleréncia Oral a | - <200 mg/dL - <140 mg/dL -
Glicose
Glicose aleatéria <200 mg/dL
Hemoglobina - - - <5,7% <5,7% -
Sensibilidade & | - - - - Taxa de infuséo | -
Insulina de > 8 mg/kg de
massa livre de
gordura/min
Triglicerideos <150 mg/dL <150 mg/dL <150 mg/dL <150 mg/dL <95 mg/dL <150 mg/dL
Colesterol total <240 mg/dL
Colesterol HDL H >40 mg/dL H >40 mg/dL = 40 mg/dL H >40 mg/dL H >40 mg/dL = 50 mg/dL H >40 mg/dL
M >50 mg/dL M >50 mg/dL M >50 mg/dL M >50 mg/dL M >50 mg/dL
Triglicerideos - - - - - <5% -
Intra-Hepaticos
Circunferéncia da | H <102 cm - - - H <102 cm - H <89 cm
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cintura M <88 cm M < 88cm M <79 cm
Proteina - <P90 - - - - -
Reativa
HOMA-IR - <P90 - - <2,5 - -
RCQ - - - - H <1.03 - -
M <0.95
Condigbes - - Auséncia de DM | Sem histérico de | Auséncia de | - -
médicas e HAS DCV doencas além da
obesidade
Medicamentos - Nenhum para SM | Nenhum para DM | Nenhum para SM | Nenhum para SM | Nenhum Nenhum para SM
e HAS medicamento

Legenda: IMC: indice de Massa Corporal; HDL: High density lipoprotein; HOMA-IR: homeostasis model assessment of insulin resistance; LDL: Low density

lipoprotein. Referéncias: 1: (Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults., 2001) 2: (Wildman et al., 2008);
3:(Aguilar-Salinas et al., 2008); 4: (Bluher, 2020); 5:(Zembic et al., 2021); 6:(Farabi et al., 2023); 7: (Taherifard et al., 2024).

Fonte: producéo dos proprios autores.
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Os multiplos critérios de diagnéstico da ObMS influenciam na variabilidade da
prevaléncia desse fendtipo (Wang et al., 2023). Corroborando com a afirmativa, um
estudo realizado com 797.193 individuos de diversas regibes da Europa mostrou
que a prevaléncia de ObMS foi de 3,4% na amostra (Sun et al., 2023). Outro
trabalho realizado na China com uma amostra de 125.668 participantes indicou que
a ObMS esteve presente em 2,6% dos analisados (Zhang et al., 2023). Nos Estados
Unidos, em uma coorte realizada com dados do National In patient Sample, entre os
3.111.824 de pacientes avaliados, a prevaléncia de ObMS foi de 6,4% (Borra et al.,
2024). No Brasil, um estudo com 233 individuos demonstrou que 32,7% eram
considerados ObMS (Loureiro et al., 2019). Ainda, um estudo realizado com a linha
de base do ELSA-Brasil mostrou que entre os individuos com obesidade, 12,0% foi
considerado metabolicamente saudavel (Diniz et al., 2016). Apesar das variacdes, €
notorio que a ObMS é encontrada em um numero importante de individuos, surge-se
entdo o0 questionamento sobre o0s possiveis fatores que tornam um individuo
portador de obesidade saudavel e que os tornaria ndo saudavel (Dagpo; Nolan;
Delghingaro-Augusto, 2020).

Entre os fatores que estdo associados com o status metabdlico, aponta-se que 0s
individuos saudaveis apresentam a expressao diminuida de genes relacionados com
a formacdo de matriz extracelular e a producdo de colageno, enquanto os com
ObMNS possuem a expressdo desses genes aumentadas (Farabi et al., 2023).
Dessa forma, o individuo ObMS esta menos sujeito a fibrose do tecido adiposo.
Evidéncias indicam que a fibrose influencia negativamente a sensibilidade a
insulina, que posteriormente levara a quadros de diabetes mellitus (Cho; Jung,
2022). Ainda, existem genes relacionados ao metabolismo lipidico e de glicose que
podem influenciar no maior consumo de alimentos ricos em gordura e acucar, além
de corroborar para o desenvolvimento de adipécitos e exercer efeito negativo na
concentracdo de adiponectina (Piko et al., 2023). Essas alteracdes em tais genes
podem justificar a diferenca de estado metabdlico entre os portadores de obesidade,

apesar dos dados serem de estudos ainda preliminares.

Outro fator indicado como divergente entre ObMS e ObMNS é o padrédo do tecido
adiposo presente em cada um. Os individuos saudaveis apresentam maior volume

de tecido adiposo marrom e maior termogénese induzida por refeicdo, quando
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comparados com os ndo saudaveis (Jurado-Fasoli et al., 2024). E importante
destacar que o tecido adiposo marrom esta relacionado com a termogénese e
dispersdo de calor, aumentando o gasto de energia dos individuos, enquanto o
tecido adiposo branco é responsavel pelo armazenamento da energia (Ghesmati et
al.,, 2024). Durante a obesidade, o tecido adiposo branco sofre mudancas
fenotipicas, com o aparecimento de adipdécitos inflamados que irdo secretar citocinas
pro-inflamatérias, como interleucina-6 (IL-6) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-
alfa) (Kawai et al., 2023; Kawai; Autieri; Scalia, 2021). A liberacdo excessiva desses
marcadores inflamatérios esta associada com a manifestacdo de doencas cronicas
nao transmissiveis (DCNT), culminando em um estado metabdlico ndo saudavel
(Masenga et al., 2023; Zhang et al., 2022).

Acredita-se que diferencas na distribuicdo de gordura corporal possam estar
relacionadas com a divergéncia de status metabdlico entre os individuos com
obesidade (Cho; Jung, 2022). O fendtipo de ObMS est4d associado a menor
disposicao de gordura abdominal, maior quantidade tecido adiposo subcutaneo e
menor quantidade de tecido adiposo visceral (Jurado-Fasoli et al., 2024; Zakerkish et
al., 2023). Sabe-se que o tecido adiposo subcutaneo fica localizado abaixo da pele e
o visceral reveste os 6rgédos internos (Zakerkish et al., 2023). Em excesso, o tecido
adiposo visceral, se acumula em érgaos como figado, coracdo, masculo esquelético
e em areas que normalmente ndo se associam ao armazenamento de tecido
adiposo (Cesaro et al., 2023). Esse tipo de acumulo provoca resisténcia a insulina e
corrobora para desfechos cardiometabdlicos negativos, e por isso o local de
deposicao de gordura é considerado um dos fatores que pode diferenciar o status
metabolico dos individuos com obesidade (Cho; Jung, 2022).

Ademais, alguns habitos de vida e alimentares também se relacionam com o status
saudavel em pessoas com obesidade (Korduner et al., 2019). Um dos fatores que
esta ligado com a manutencdo de um status saudavel € a alimentacdo. Acredita-se
gue a maior adesdo a dieta mediterranea seja um fator associado ao fenétipo
saudavel entre os portadores de obesidade, visto que ela é baseada no consumo de
vegetais e carnes magras e possui alto teor de fibras e baixo indice glicémico
(Khadem et al., 2023). A literatura ressalta que esse tipo de padrédo alimentar exerce

by

efeitos na melhoria do controle glicémico e na resisténcia a insulina, além de
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contribuir para prevencdo do envelhecimento vascular (Rishor-Olney; Hinson, 2024).
Além disso, discute-se o papel da aptidao cardiorrespiratdria e da adesao da pratica
atividade fisica na manutencao do status saudavel, uma vez que tais fatores estao
relacionados com perda de peso e reducdo da massa gorda, além de se associar ao

menor risco de diabetes e de mortalidade geral (Murlasits; Kupai; Kneffel, 2022).

Apesar de ser considerada uma condigcédo benigna, a ObMS parece se tratar de um
estado de equilibrio metabdlico, alguns autores acreditam que essa ndo é uma
condicdo permanente, sendo apenas um estagio de transicdo entre um estado
saudavel e a ObMNS (Farabi et al., 2023; Ler et al., 2024; Song et al., 2021).

2.3 OBESIDADE METABOLICAMENTE NAO SAUDAVEL E FATORES
ASSOCIADOS

O individuo classificado com obesidade metabolicamente ndo saudavel (ObMNS) é
aquele que além de possuir o IMC = 30 kg/m?, apresenta uma ou mais alteracdes
em parametros cardiometabdlicos, normalmente aqueles usados para definir a SM
(Zzhang; Wang, 2023). O individuo ObMNS apresenta um perfil metabdlico
disfuncional em relacdo ao ObMS, com deposicdo de gordura visceral, producéo
excessiva de espécies reativas de oxigénio, inflamacdo do tecido adiposo e outras
alteracdes que estdo associadas com o maior risco de DCNT (Petersen et al., 2024).
As definicGes diferentes para avaliar o status metabdlico, refletem na dificuldade de
estimar precisamente e comparar a sua incidéncia nas diferentes populacdes (Smith;
Mittendorfer; Klein, 2019)

Sobre a estimativa da prevaléncia desse status metabdlico na populacédo, um estudo
realizado na Hungria mostrou uma prevaléncia de ObMNS de 79,6% dentre os 398
individuos com obesidade que foram avaliados (Piko et al., 2023). Outro trabalho
realizado com adultos da China e do Reino Unido classificou os individuos em 4
status metabdlico, sendo: peso normal saudavel e ndo saudavel e obesidade
saudavel e ndo saudavel, foi observado que dentre os 11.443 participantes, 35,1%
tinham obesidade metabolicamente ndo saudavel (He et al.,, 2022). No Brasil, um
trabalho conduzido com 30 portadores de obesidade do Rio de Janeiro mostrou que

53,3% eram ObMNS (da Cruz et al., 2022). Também no Brasil, de acordo com dados
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do ELSA-Brasil, na linha de base (2008/10), haviam 88,0% de individuos
considerados portadores de obesidade metabolicamente ndo saudavel (Diniz et al.,
2016). Faz-se importante ressaltar que a prevaléncia de ObMNS geralmente € maior
que a de ObMS, o que corrobora com que é descrito na literatura de que a ObMS é
um estagio de transicdo entre um estado saudavel e a ObMNS (Dagpo; Nolan;

Delghingaro-Augusto, 2020).

Reforgcando essa afirmativa, um trabalho realizado com dados do China Kadoorie
Biobank mostrou que no inicio do estudo 15.044 individuos foram considerados
ObMS e ap6s 10 anos de acompanhamento aproximadamente 39,7% deles
sofreram transicdo para ObMNS (Song et al., 2021). Em consonancia, um estudo
realizado com 16 anos de seguimento mostrou que dos 6.665 participantes
classificados com ObMS, 33,2% sofreram transicdo de status metabdlico e se
tornaram ObMNS (Lee et al., 2022). Outro estudo utilizou dados do Framingham
Heart Study e indicou que entre os 230 ObMS, 71,3% sofreram transicdo de status
metabolico ao longo de 12,9 anos de acompanhamento (Kouvari et al., 2023).
Observa-se, entdo, que uma parcela significativa de individuos saudaveis evolui
para o status ndo saudavel (Smith; Mittendorfer; Klein, 2019). Entretanto, os fatores
gue estdo relacionados com essa transicdo ainda ndo estdo completamente

elucidados (Marcus et al., 2023).

Porém, a literatura indica algumas variaveis como possiveis fatores de risco da
transicdo de saudavel para ndo saudavel (Dagpo; Nolan; Delghingaro-Augusto,
2020). A idade é um dos fatores que pode corroborar para que o individuo se torne
ObMNS (Marcus et al., 2023). Isso acontece pois 0 envelhecimento aumenta o
estresse oxidativo e prejudica a defesa antioxidante do organismo, aumentando
concomitantemente o risco de desenvolver DCNT (Jovanovi¢ et al., 2023; Liguori et
al., 2018; Marcus et al., 2023). Outro fator associado com maior risco de transi¢cao
para o status ndo saudavel € o sexo. Dados do estudo The Tehran Lipid and
Glucose Study realizado na Republica Islamica do Ird, com acompanhamento de
15,9 anos, indicaram que 66,6% dos homens com obesidade saudavel sofreram
transicdo para obesidade ndo saudavel (Hosseinpanah et al., 2020). Ao analisar o
grupo de mulheres com obesidade saudavel, 57,3% delas sofreram transi¢cdo para a

obesidade ndo saudavel, sendo esse numero inferior ao dos homens (Hosseinpanah
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et al., 2020). Sabe-se que os homens sdo menos propensos a cuidar da saude, eles
utilizam menos o servico meédico e o servigo de saude, o que pode estar relacionado

com a maior chance de evoluir para ObMNS (Szwarcwald et al., 2021).

Além disso, um menor nivel de escolaridade e pertencer a uma classe social mais
baixa se associam com status metabdlico ndo saudavel (Diniz et al., 2016). Os
fatores sociais individuais, como educac¢ao, renda e ocupacdo estdo diretamente
relacionados ao desenvolvimento econémico nacional (Daran; Levasseur; Clément,
2023). Sendo assim, os individuos pertencentes aos paises de baixa e média renda,
como o Brasil, sofrem com uma tendéncia a maior prevaléncia de DCNT (Daran;
Levasseur; Clément, 2023; Malik; Hu, 2022). Isso acontece devido ao maior
consumo de alimentos ultraprocessados e bebidas agucaradas, que estao
disponiveis a valores mais acessiveis a essa populacdo, juntamente com a maior
dificuldade de acessar os sistemas de salde, uma vez que geralmente ndo possuem
plano privado (Malik; Hu, 2022; Washington et al., 2023).

Ademais, o habito de fumar também se relaciona com desenvolvimento de
componentes da sindrome metabdlica, em razdo de seu efeito no surgimento de
anormalidades lipidicas, disfuncdo endotelial e promocdo de um estado pro-
trombodtico (Wang et al.,, 2022). O influxo de nicotina e mondxido de carbono
contribui para um quadro de resisténcia a insulina, que ativa o sistema simpético e
eleva os niveis circulantes de cortisol e acidos graxos livres, acelerando a deposicao
de gordura visceral e contribuindo para as alteracdes no perfil lipidico (Kim; Kim;
Lee, 2023). O estudo China Nutrition and Health Surveillance mostrou que, entre
130.018 participantes, as variaveis de tabagismo e o consumo de alcool estédo

relacionados com a SM (Yao et al., 2021).

Outrossim, o consumo de alcool também é considerado fator de risco para transi¢cao
para ObMNS. A justificativa & devido ao seu teor calorico (7 kcal/g), que promove um
consumo energético excessivo, contribuindo para o ganho de peso e para o
aumento da CC (Hagstrom; Hegmar; Moreno, 2024; Lin et al., 2021). O alcool
também induz a um quadro de hipertrigliceridemia, através do aumento da secrecéo
da lipoproteina de muito baixa densidade e dos fluxos de acidos graxos livres do

tecido adiposo para o figado, além de afetar negativamente a lipélise (Park et al.,
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2022). Ainda, também é estimado que o consumo excessivo de alcool pode resultar
em disfuncao das células beta, podendo causar esteato-hepatite alcodlica, que pode
prejudicar o controle glicémico e elevar a concentracdo sérica de glicose em jejum,
culminando em desfechos glicémicos negativos, como o diabetes mellitus (Lin et al.,
2021). Também, é descrito que o consumo de alcool afeta a pressao arterial a partir
de diversos mecanismos distintos. Alguns deles estédo relacionados ao aumento do
fluxo simpético, do nivel de cortisol, do célcio intracelular e da reatividade vascular, o
gue impacta na estimulacdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona (Lin et al.,
2021; Park et al., 2022). Apds ativacao do sistema, o endotélio é estimulado a liberar
vasoconstritores, que inibirdo a producao do 6xido nitrico e isso resultara em perda

do relaxamento do endotélio (Park et al., 2022).

Outra variavel a ser considerada é o0 sedentarismo, que também pode estar
envolvido com a transicdo de status metabdlico. Um estudo realizado com 305
homens da Finlandia mostrou que aqueles classificados como ObMS apresentavam
maior gasto em atividade fisica (AF) leve, moderada e vigorosa em comparacdo aos
ObMNS (Numao et al., 2021). Outros trabalhos demonstram que o sedentarismo
estd associado a maior prevaléncia de SM (Brittain et al., 2024; Gallardo-Alfaro et
al., 2020). Isso é explicado pelo impacto positivo que a atividade fisica exerce na
salde metabdlica e cardiovascular, além da influéncia no balango energético, como

efeito que favorece a perda de peso (Murlasits; Kupai; Kneffel, 2022).

Também mencionado pela literatura, a ndo realizacdo da cirurgia bariatrica é outro
fator de risco que parece influenciar na transicao de status metabdlico. Reforcando a
afirmacao, um estudo realizado com 43 pacientes que realizaram a cirurgia bariatrica
indicou que apdés o procedimento eles tiveram diminuicdo do colesterol LDL e
aumento do HDL (Rega-Kaun et al., 2020). Ainda, houve diminui¢cdo da proteina C
reativa e dos niveis de glicose em jejum e insulina, demonstrando reducao do estado

pré-inflamatério e comprovando ter impacto positivo na SM (Rega-Kaun et al., 2020).

Somado a estes fatores de risco, 0 consumo excessivo de alimentos
ultraprocessados (AUP) também parece influenciar na transicdo de status
metabodlico. Um estudo realizado com os participantes do ELSA-Brasil mostrou que

0s participantes que tém consumo de AUP >552 g/dia tém o risco de SM aumentado
28



em 19% (Canhada et al., 2023). Uma dieta baseada nesse tipo de alimento € rica
em aclcares adicionados e gorduras, além de ser extremamente caldrica, o que
contribui para o aumento do consumo energético (Monteiro et al., 2016). A0 mesmo
tempo, os AUP consumidos em excesso podem influenciar no surgimento de
deficiéncias nutricionais especificas (Barbosa et al., 2023). Sabe-se que o
processamento dos alimentos pode alterar suas propriedades fisicas, fazendo com
que esses produtos apresentem maior carga glicémica e até reduzam a sinalizacdo
de saciedade do organismo (Pan et al., 2023). As propriedades citadas influenciam
na maior prevaléncia de DCNT, como diabetes, hipertensdo e outras doencas

cardiometabolicas (Mehrabani et al., 2024).

No que diz respeito a composicao corporal, um estudo realizado com 2.525
participantes indicou que nas mulheres a CC esteve associada com a transicdo de
status metabdlico de ObMS para ObMNS (Jahromi et al., 2022). Outro trabalho
realizado com uma amostra do China Health and Retirement Longitudinal Study,
com 3.697 individuos, debate a necessidade de se combinar o IMC e a CC para
melhor diagndstico de risco de SM (Zhang et al., 2024). A CC indica a deposicéo de
gordura abdominal, que pode estar correlacionada principalmente com a gordura
visceral e, sabe-se que a esse tipo de gordura esta associada com alteracdo na
resisténcia a insulina, aumento da glicemia em jejum, dos triglicerideos e da pressao
arterial (Swarup et al.,, 2024; Zhang et al.,, 2024). Com isso, acredita-se que 0
aumento da CC parece ser um bom preditor de risco cardiometabdlico e da
incidéncia de DCNT (Fang et al., 2023).
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3 OBJETIVO

Descrever a trajetoria de status metabdlico de individuos com obesidade
metabolicamente saudavel e analisar quais varidveis estdo relacionadas com a
transicdo para obesidade metabolicamente ndo saudavel ap6s uma média de 7,7

anos de acompanhamento.
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4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo longitudinal, conduzido a partir da linha de base (2008/10) e
da terceira onda (2017/19) do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA —
Brasil). O ELSA- Brasil € uma coorte multicéntrica constituida em sua linha de base
por 15.105 individuos, de ambos os sexos e com idade entre 35 e 74 anos. O estudo
abrange seis Centros de Investigacao (Cl), estando cinco sediados em instituicbes
publicas de ensino superior (USP, UFMG, UFBA, UFRGS e UFES) e uma em
instituicdo de pesquisa do Ministério da Saude (FIOCRUZ). Seu principal objetivo é
avaliar a incidéncia de DCNT na populacdo brasileira e seus fatores de risco e

protecdo, focando em doencas cardiovasculares e diabetes (Schmidt et al., 2015).

4.1POPULACAO E AMOSTRA

Para esse trabalho foram considerados todos os participantes da linha de base que
se encaixavam no critério de diagnéstico de obesidade metabolicamente saudavel.

4.2 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos da amostra todos os individuos que ndo possuiam dados
referentes as variaveis de diagnostico de ObMS na linha de base e na onda 3.
Também, foram excluidos os individuos que perderam o seguimento entre a linha de

base e a onda 3.

Variavel Desfecho

4.3 CLASSIFICACAO DE OBESIDADE METABOLICAMENTE SAUDAVEL

Para a classificacdo do fenotipo de obesidade metabolicamente saudavel foi
considerado o critério descrito no Quadro 2 e proposto por Quintino em 2019
(Quintino, 2019). Optou-se pela escolha de tal referéncia devido a utilizacdo de
variaveis relativamente comuns na pratica clinica epidemiolégica e pontos de corte
analogos aqueles utilizados de maneira isolada. Para a classificagdo de ObMS,

nenhum dos critérios descritos abaixo poderia ser positivado.
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Quadro 2. Critérios de diagnostico da obesidade metabolicamente saudavel e seus respectivos
pontos de corte.

CRITERIOS
Anormalidades na presséao arterial Auto-relato de diagndstico médico de hipertensao arterial
OU Uso de medicamentos anti-hipertensivos OU Pressao
arterial sistélica = 130 mmHg OU Presséo arterial
diastélica = 85 mmHg
Anormalidades no metabolismo de Auto-relato de diagndstico médico de diabetes mellitus OU
glicose Uso de medicamentos antidiabéticos OU Glicose

sanguinea em jejum = 100mg/dL OU Hemoglobina glicada

> 6,5%
Anormalidades no metabolismo de Auto-relato de diagndstico médico de hipertrigliceridemia
lipideos OU Triglicerideos = 150 mg/dL OU uso de medicamento

para hipertrigliceridemia
Auto-relato de diagndstico médico de HDL baixo OU HDL
< 40 mg/dL (homens) ou < 50 mg/dL (mulheres) OU uso
de medicamento
Fonte: Quintino, 2018. Legenda: HDL: High density lipoprotein.

4.3.1 Antropometria

O peso corporal foi aferido com o participante descalgco, em jejum, vestindo um
uniforme padréo sobre as roupas intimas. Foi utilizada a balanca eletrdnica (Toledo,
modelo 2096PP), com capacidade de 200 kg e precisdo de 50g. A estatura foi
medida com estadidbmetro de parede (Seca 260®, Hamburg, BRD) com precisao de
1 mm, afixado a parede lisa e sem rodapé, o individuo foi orientado a manter-se em
posi¢ao supina, descalco, encostando cabeca, nddegas e calcanhares na parede e
mantendo o olhar fixo no plano horizontal (Lohman; Roache; Martorell, 1992). O IMC
foi calculado de acordo com a seguinte formula: IMC = peso (kg)/altura(m)2. A
variavel foi usada de forma continua nos resultados e também categorizada para
diagnéstico da ObMS, considerando os pontos de corte propostos pela OMS, que
classifica os individuos em: Baixo peso: IMC < 18,5 kg/m?; Eutrofia: IMC entre 18,5 e
24,9 kg/m?; Sobrepeso: IMC entre 25,0 e 29,9 kg/m?; Obesidade: IMC = 30,0 kg/m?
(WHO, 2000). Sendo assim, foram selecionados os participantes da categoria

“Obesidade” para o estudo. Ainda, a CC foi aferida com o participante em posi¢cao
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ereta, respirando normalmente, com 0s pés juntos, e a parte superior da vestimenta
(blusa) erguida e com os bracos cruzados na frente do peito. A medida foi feita com
uma fita métrica inextensivel no ponto médio entre a crista iliaca e a borda inferior do
ualtimo arco costal. A circunferéncia do quadril foi aferida na maior proeminéncia das
nadegas. A partir das medidas de CC e circunferéncia do quadril foi calculado o
indice da relacdo cintura-quadril (RCQ). Os dados descritos foram analisados na
linha de base e na onda 3 do estudo (Schmidt et al., 2015).

4.3.2 Avaliacdo hemodinamica

A pressao arterial foi aferida no periodo da manha, com individuo em jejum de 10 a
14 horas, apés repouso de cinco minutos na posicdo sentada e com 0S pes
apoiados no chao, apés esvaziamento vesical. O ambiente estava silencioso e com
temperatura controlada (20°C-24°C). A medida do perimetro do braco foi utilizada
para escolha da bracadeira e a avaliacdo foi realizada preferencialmente no braco
esquerdo. Foram realizadas trés medidas, com intervalos de um minuto entre elas.
Utilizou-se um aparelho oscilométrico validado (Omron HEM 705CPINT). Foi
considerada com presséo arterial casual a média das duas ultimas medidas (Mill et
al., 2013).

4.3.3 Analise bioquimica

Para tal andlise, foi realizada coleta de sangue apés jejum médio de 12 horas. Neste
estudo, utilizou-se os dados laboratoriais referentes aos parametros de: glicemia de
jejum, hemoglobina glicada, colesterol HDL e triglicerideos. O método de analise de
cada um dos exames utilizados € descrito em detalhes em outro trabalho (Fedeli et
al., 2013). O Quadro 3 apresenta uma sintese da analise utilizada em cada exame.

Quadro 3. Descricao dos métodos utilizados para andlise dos exames bioquimicos do ELSA-Brasil.

Anélise Método
Glicemia Método da Hexoquinase (enzimético)
Hemoglobina Cromatografia de alta presséo
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HDL- colesterol Método colorimétrico homogéneo sem precipitacao
Triglicerideos Método do glicerol-fosfato peroxidase segundo Trinder (enzimatico
colorimétrico)

Legenda: HDL-c: High density lipoprotein.
Fonte: (Fedeli et al., 2013)

4.3.4 Uso de medicamentos

Os participantes foram orientados a levar ao Cl do ELSA-Brasil todas as receitas,
embalagens, bulas e/ou cartelas dos medicamentos usados nas Ultimas duas
semanas. Foram registrados todos os medicamentos, prescritos ou ndo, usados
regular ou esporadicamente, produzidos industrialmente ou por meio de formulacdes
magistrais, sob qualquer forma de apresentacdo. Os nomes comerciais foram
relacionados aos farmacos por meio de pareamento com produtos registrados na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria e com o Dicionario de Especialidades
Farmacéuticas. No caso de formulacdes combinadas, cada farmaco que compunha
a associacao foi contado como um medicamento. Por fim, todos os medicamentos
foram codificados segundo a classificagdo Anatomical Therapeutic Chemical (WHO
Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology, 2017). O uso de cada um dos
farmacos registrados foi expresso como variavel binaria (sim/ndo) (Schmidt et al.,
2015). Para esse estudo foram utilizadas as informacdes referentes ao uso de anti-
hipertensivos, agentes antidiabéticos e hipolipemiantes.

Variaveis de ajuste

4.4  AVALIACAO DO CONSUMO ALIMENTAR

A avaliagdo do consumo alimentar habitual dos individuos foi realizada a partir do
Questionario de Frequéncia Alimentar (QFA). Esse €é um instrumento
semiquantitativo, com objetivo de estimar o consumo dietético habitual dos dltimos
doze meses. O QFA aplicado foi estruturado em alimentos/preparacdes, medidas de
por¢coes de consumo e frequéncias de consumo. Ele conta com oito op¢des de
resposta, variando desde “Mais de 3x/dia” até “Nunca/Quase Nunca”. Também,

considerou-se 0 consumo sazonal para os individuos que relataram
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espontaneamente consumir algum item alimentar somente em determinada época
do ano ou na estacéo.

Na linha de base, o QFA contava com 114 itens alimentares e foi validado para a
populacdo brasileira (Molina et al., 2013). Na onda 3 foi utilizado o QFA curto,
reduzido de 114 itens para 76, a reducéo foi de 33%. Porém, manteve-se com boa
capacidade de mensuracdo de energia e nutrientes, o instrumento também foi
validado para a populagdo (Mannato et al., 2015). Foi realizada correlacdo entre os
dois instrumentos e foi demonstrado que os coeficientes de correlacéo intraclasse
variaram entre 0,17 (selénio) a 0,66 (calcio).

Foi utilizado o software Nutrition Data System for Research para analisar o consumo
referido no QFA. Os valores extremos de consumo (acima do percentil 99) foram
substituidos pelo valor exato do percentil 99. Ainda, quando o participante referiu,
voluntariamente, o consumo sazonal de algum item, o valor total do consumo diario
desse alimento foi multiplicado por 0,25 (Molina et al., 2013). O consumo alimentar
foi avaliado na linha de base e na onda 3.

Para esse estudo foi utilizada a classificagdo dos alimentos em trés grupos, de
acordo com a extensdo e o propésito de seu processamento. O trabalho seguiu a
classificacdo NOVA proposta por Monteiro et al. (Monteiro et al., 2016) e utilizou a
tabela de classificacdo realizada por Canhada et al.,, (Canhada et al., 2023), que
separa 0s alimentos em trés grupos: alimentos in natura ou minimamente
processados e ingredientes culinarios processados (AMP) alimentos processados
(AP) e alimentos ultraprocessados (AUP).

Para a variavel, foi calculada a contribuicdo em gramas de cada um dos grupos de
alimentos e a porcentagem de contribuicdo oferecida por cada grupo na dieta.
Foram utilizadas as variaveis referentes aos dados da linha de base, da onda 3 e
ainda foi analisada longitudinalmente — modelo dinamico, utilizando a média dos
dados de consumo da linha de base e da onda 3. No Quadro 4 foi descrita a

classificacdo que foi usada para categorizar os alimentos.
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Quadro 4. Classificacdo dos alimentos presentes no QFA do ELSA-Brasil de acordo com o grau de processamento conforme a classificacdo NOVA.

processamento

Alimentos in natura,
minimamente processados

e ingredientes culinérios

Alimentos processados

Grau de

Alimentos ultraprocessados

Fonte:

Monteiro

et

Alimentos incluidos

Arroz branco e integral; aveia/outros cereais; farofa/cuscuz; farinhas mandioca/milho; mandioca/banana/batata doce
cozidas; batata, mandioca, polenta fritas; laranja/tangerina; banana; mamao; macé/pera; melancia; meldo; abacaxi; abacate;
manga; uva; goiaba; morango; péssego/ameixa/kiwi/caju; caqui/jaca/pinha/do conde; salada de frutas; alface;
couve/espinafre refogado; repolho; chicéria/agrido/ricula/couve cru; tomate; abdbora/moranga; abobrinha italiana/
chuchu/berinjela; vagem; quiabo; cebola; alho; cenoura; beterraba; couve-flor; brécolis; milho verde; feijao/feijoadalfeijao
tropeiro; lentilha/grao de bico/ervilha; nozes/castanha/amendoim/améndoa; ovo cozido/poché; ovo frito/omelete/mexido;
leite; manteiga; figado/mitdos; bucho/dobradinha; carne de boi com osso/mocot6; carne de boi sem 0sso; carne de porco;
peito frango/aves; frango frito; rango cozido; peixe cozido/assado/grelhado; peixe frito;
camardo/mariscos;carangueijo/siri;macarrdo;pipoca;estrogonofe;comida baiana; comida japonesa; sopa de legumes;
mel/melado; café; suco natural; ch&/mate; chimarrdo; agua de coco.

Pao francés/formal/sirio/torrado; polenta/angu/pirdo; queijos brancos; queijos amarelos; bacon/toucinho/torresmo;
sardinha/atum; cerveja; vinho.

Pao light; pdo doce/caseiro; pao integral/centeio; pdo de queijo; bolo simples; bolo recheado/torta/pavé/cuca; biscoito
salgado; biscoito doce; maionese; iogurte; requeijdo; margarina; linguica/chourico/salsichdo; hamburguer; frios light;
presunto/mortadela/salame/paté; pizza; macarrdo instantaneo; salgados assados; salgados fritos; acarajé; cachorro-quente;
sopa instantanea; sorvete cremoso; picolé de frutas; caramelo/bala; gelatina; chocolate em pdé/achocolatado; chocolate em
barra/bombom/docinho; pudim/mousse; chimia/geleia; barra de cereais; refrigerante; suco industrializado; suco artificial,
destilados.

al., 2016. Classificada de acordo com: Canhada et al., 2023.
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4.5 AVALIACAO DA ATIVIDADE FISICA

Para afericdo do nivel de atividade fisica (AF) foi utilizado o International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ) versédo longa, validado para o Brasil (Matsudo et al.,
2001). As perguntas contemplavam os dominios de atividade fisica de lazer, em
tempo livre e AF de deslocamento. A mensuracdo da AF em minutos/semana foi
feita por meio da multiplicacdo da frequéncia semanal pela duracdo de cada uma
das atividades realizadas, utilizou-se o proposto pela OMS para categorizacdo de
atividade insuficiente, moderada e vigorosa, que recomenda, pelo menos, 150
minutos de AF moderada por semana, ou 75 minutos ou mais de AF vigorosa (Silva
et al., 2016; WHO, 2010).

4.6  VARIAVEIS SOCIODEMOGRAFICAS E DE ESTILO DE VIDA

As variaveis sociodemogréaficas foram coletadas por meio de questionario
padronizado em entrevista realizada em cada ClI do ELSA-Brasil. A idade foi
disposta de acordo com quartis, com objetivo de parear a amostra nos dois
momentos do estudo em relacdo a variavel, visto que ha a variacdo da idade com o
tempo de acompanhamento. Sendo assim, segue a faixa de idade na linha de base
de acordo com os quartis: quartil 1: < 46,0 anos; quartil 2: 47,0 — 52,0 anos; quartil 3:
53,0 — 59,0 anos; quartil 4: 2 60,0 anos. Na onda 3, a faixa de idade era: quartil 1: <
53,0 anos; quartil 2: 54,0 — 58,0 anos; quartil 3: 59,0 — 65,0 anos; quartil 4. = 66,0
anos. O sexo foi categorizado em masculino e feminino. A raca do individuo foi
autorreferida, categorizada em preto, pardo, branco e amarela/indigena (IBGE, [s.
d]). O estado civli foi categorizado em: casado/unido  estavel,
separado/divorciado/viivo e solteiro. A escolaridade foi categorizada em:
fundamental, médio e superior/poés-graduacédo. A categoria ocupacional foi dividida
em superior, médio e manual. A renda per capita familiar foi calculada com base no
valor liquido total de rendimento da familia em reais nos ultimos trés meses, e

dividida pela quantidade de pessoas que dependem da renda para viver. Em relacéo
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ao tabagismo, a variavel foi categorizada em “nunca fumou”, “ex-fumante” e
“fumante”.

O consumo de alcool foi mensurado a partir de um questionéario de Consumo de
Alcool, estruturado com perguntas fechadas, baseado no questionario da National
Center for Health Statistics (Singh; MacDorman, 1996). Esse questionario abrange
perguntas sobre o tipo de bebida e a quantificacdo da ingestdo diaria, semanal e
anual de bebidas. E a variavel foi categorizada em “N&o usuario” e “Usuario”. A

cirurgia bariatrica foi autorreferida e dicotomizada em “sim” e “n&o”.
Ademais, no Quadro 5 esta disposta a descricdo da localizacdo temporal, as

caracteristicas e a forma de categorizacdo de todas as variaveis que foram usadas
nesse estudo.
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Variavel

Idade
Sexo
Raca

Estado civil
Renda per capita
Escolaridade
Categoria Ocupacional
Habito de Fumar
Uso de alcool
METs de AF
AF fraca
AF moderada
AF forte
AF no lazer

Cirurgia bariatrica

Peso

Origem

Linha de base e onda 3
Linha de base
Linha de base

Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base
Linha de base
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3
Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Caracteristica

Qualitativa ordinal
Quialitativa nominal
Qualitativa nominal

Qualitativa nominal

Quantitativa
continua
Qualitativa ordinal
Qualitativa nominal
Qualitativa nominal
Qualitativa nominal
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quialitativa ordinal
Qualitativa nominal

Quantitativa

Quadro 5. Descricao da localizac&o temporal, caracteristicas e categorizacao das variaveis usadas no estudo.

Unidade de medida/categoria

Categorizada em quartis de anos
Categorizada em masculino e feminino

Categorizada em preto, pardo, branco e amarelo/indigena

Categorizada em casado/unido estavel, separado/divorciado/vitivo e

solteiro

Descrita como média e desvio padréo em reais

Categorizada em fundamental, médio e superior/pés-graduacéo
Categorizada em superior, médio e manual
Categorizado em nunca fumou, ex-fumante e fumante
Categorizada em nao usuario e usuario

Descrito como média e desvio padrédo de METs

Descrito como média e desvio padrao de minutos/semana

Descrito como média e desvio padrdo de minutos/semana

Descrito como média e desvio padrdo de minutos/semana

Categorizada em fraco, moderado e forte

Categorizada em “nao” e “sim”

Usado para o célculo do IMC
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Altura

IMC

Glicemia em jejum

Hemoglobina glicada

Pressao arterial sistélica

Pressao arterial diastélica

Colesterol HDL

Triglicerideos

Medicamento antidiabético

Medicamento anti-

hipertensivo

Medicamento hipolipemiante

CcC

RCQ

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

Linha de base e onda 3

continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Quantitativa
continua
Qualitativa nominal

Qualitativa nominal

Quialitativa nominal
Quantitativa
continua
Quantitativa

continua

Usado no calculo do IMC

Descrita como média e desvio padrao de kg/m?

Descrita como média e desvio padrdo de mg/dL

Descrita como média e desvio padrdo de %

Descrita como média e desvio padrdo de mmHg

Descrita como média e desvio padrdo de mmHg

Descrita como média e desvio padrao de mg/dL

Descrita como média e desvio padrdo de mg/dL

Variavel dicotbmica categorizada em sim e ndo

Variavel dicotbmica categorizada em sim e ndo

Variavel dicotbmica categorizada em sim e néo

Descrita como média + desvio padrdo em cm

Descrita como média + desvio padrdo em relacdo ao indice
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Consumo de AMP Linha de base e onda 3 Quantitativa Descrita como média * desvio padrao do percentual em gramas

continua

Consumo de AP Linha de base e onda 3 Quantitativa Descrita como média * desvio padrao do percentual em gramas
continua

Consumo de AUP Linha de base e onda 3 Quantitativa Descrita como média * desvio padrdo do percentual em gramas
continua

Legenda: METs: Equivalente Metabdlico da Tarefa; AF: Atividade Fisica; IMC: indice de Massa Corporal; HDL: High density lipoprotein; CC: Circunferéncia
da Cintura; RCQ: Relacéo Cintura-Quadril; AMP: Alimentos in natura ou Minimamente Processados e Ingredientes Culinarios Processados; AP: Alimento
Processado; AUP: Alimento Ultraprocessado.

Fonte: Produzida pelos autores.
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4.7 ANALISE ESTATISTICA

As varidveis foram apresentadas como numero (n) e proporcdes (%) ou médias e
desvio padrédo (DP). O teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para testar a
normalidade das variaveis. Para as variaveis continuas, foi utilizado o Teste t de
student para amostras independentes e/ou Mann-Whitney. Para as variaveis
categoricas, foi utilizado o teste qui-quadrado e/ou exato de Fisher. O nivel de
significancia adotado para essas analises foi de p<0,05.

Para a analise de regressao foi considerada a variavel de transicdo de status
metabdlico, dicotomizada em “ndo”, que indica os individuos que permaneceram
saudaveis em ambos os seguimentos do estudo (linha de base e onda 3) e “sim”,
que se refere aos participantes que mudaram de status entre os dois momentos
avaliados, passando de ObMS para ObMNS. A andlise multivariada foi conduzida
para avaliar o risco relativo entre as variaveis de exposi¢ao e o desfecho (mudanca
de status metabdlico). Por meio do modelo de regressao de Poisson com variancia
robusta foram obtidas as medidas de risco relativo brutos e ajustados com seus
respectivos intervalos de confianca de 95%. Foram incluidas no modelo ajustado as
variaveis que apresentaram p<0,20 nas analises bivariadas. Para as analises
estatisticas foi utilizado o pacote estatistico Statistical Package for the Social

Sciences (SPSS) for Windows verséao 21.0.

4.8 ANALISE DE SENSIBILIDADE

4.8.1 Perdas

Por conta do carater longitudinal do estudo, perdas de seguimento séo inevitaveis.
Portanto, foi realizada uma andalise comparando as perdas com a amostra
selecionada para o estudo. Criou-se uma variavel dicotdmica, classificando os
individuos em “sim” caso sejam considerados perda de seguimento e “n&o” para os

participantes selecionados para a analise longitudinal.

4.8.2 Critério diagnéstico
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Todas as analises realizadas no estudo também foram feitas considerando o critério
de diagnostico de ObMS determinado pelo NHANES (descrito no Quadro 1). Esse é
um critério mais flexivel de saude metabdlica, uma vez que permite que o
participante tenha até 1 alteracédo cardiometabdlica descrita. Dessa forma, ndo é um
estado completamente saudavel, por isso, optou-se por usar um critério mais restrito

no estudo. Os dados dessa analise estdo descritos no Apéndice A.

4.8.3 Cirurgia bariatrica

Também, as andlises referentes a transicdo de status metabdlico (utilizando o
critério de Quintino) foram conduzidas com e sem o0s participantes que haviam
realizado cirurgia bariatrica (n=10), para identificar a possivel interferéncia desse

fator nos achados. Os dados dessa analise estdo descritos no Apéndice B.

4.8.4 Atividade fisica

Para identificar a possivel relacdo entre a transicao de status e atividade fisica foram
utilizadas 5 variaveis diferentes. Sendo que 3 delas eram variaveis continuas e, cada
uma delas mensura a atividade considerada “fraca”, a “moderada” e a “forte”, que é
realizada pelo individuo. Também, foi usada a variavel de METs (Equivalente
Metabdlico da Tarefa), que determinada o gasto energético em cada atividade
realizada pelo participante. E, ainda, a variavel categérica que analisa a atividade
fisica exclusivamente no lazer, classificando-a em “fraca”, “moderada” e “forte”. A
utilizacdo dessas variaveis permite identificar a relacdo de diferentes modalidades
de atividade fisica com a transicdo de status metabdlico. Elas foram descritas nos

resultados do estudo.

495 Dieta

Para a analise do consumo alimentar, utilizou-se a contribuicdo calorica e em
gramas de cada um dos grupos de alimentos. Usou-se os dados dietéticos de forma
pontual da linha de base, da onda 3 e de forma longitudinal, com o calculo da média
dos dados de consumo da linha de base e da onda 3. Também, foi realizada a
analise de sensibilidade em relacdo a NOVA classificagdo dos alimentos para
verificar possiveis mudancas nos resultados. Trés pesquisadores independentes

(FDM; CPF; HCS) entraram em consenso sobre a maior parte da classificacdo dos
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itens alimentares propostos pela referéncia utilizada (Canhada et al., 2023),
entretanto, em alguns houve discordancia, por isso optou-se por realizar uma analise
de sensibilidade, incluindo os seguintes alimentos fonte de duvida na classificacado 3
de ultraprocessados da NOVA, sao eles: feijoada, pipoca, estrogonofe, yakisoba,
café com adocante, suco natural com adocante e cha/mate com adocante. Ambas
as classificacfes foram descritas nos resultados. Para mais, foi utilizada a variavel
‘mudanca na dieta” para avaliar o impacto de uma possivel mudanca de habitos
alimentares no status metabdlico, assim como para poder justificar os achados

relacionados com o consumo alimentar e a transi¢ao de status metabdlico.

4.9ASPECTOS ETICOS

O protocolo ELSA-Brasil foi aprovado pelo Comité de Etica Nacional sob o nimero
de registro 140/08 e pelos comités de ética de cada Cl participante, tendo os
seguintes numeros de registro: 669/06 (USP), 343/06 (FIOCRUZ), 041/06 (UFES),
186/06 (UFMG), 194/06 (UFRGS), 027/06 (UFBA) (Todos os registros se encontram
no ANEXO A ao final do documento). Como critério de inclusao no estudo, todos os
gue desejavam participar da pesquisa leram e assinaram o Termo de Consentimento
Livre Esclarecido (TCLE) (ANEXO B e C). A utilizacdo dos dados desta pesquisa s6
foi possivel a partir da aprovacéo prévia do Comité de Publicacdes do Projeto ELSA-

Brasil.

4.10 FINANCIAMENTO

O presente trabalho utilizou dados da linha de base e da onda 3 do ELSA-Brasil, o
qual foi financiado pelo Ministério da Saude (Departamento de Ciéncia e Tecnologia)
e pelo Ministério da Ciéncia e Tecnologia (Financiadora de Estudos e Projetos e do
CNPqg Nacional DECIT/MS/FINEP/CNPQq).
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5 RESULTADOS

Na linha de base do ELSA-Brasil foram recrutados 15.105 participantes. Sendo que,
desses, 3.540 (23,4%) foram classificados com obesidade, com um IMC médio de
33,6 kg/m?. Ainda, desses participantes, 3.428 (96,8%) tinham todos os dados
necessarios para a classificacdo de status metabdlico na linha de base. Desta forma,
294 participantes (8,6%) foram classificados como ObMS no inicio do estudo e,
assim, incluidos na analise longitudinal desse trabalho. A Figura 1 mostra o
fluxograma de selecdo da amostra, indicando o estado metabdlico dos individuos
com obesidade em cada um dos dois momentos, bem como o fluxo de incluséo no
estudo a partir do inicio. Na onda 3, dos 3.084 individuos com obesidade avaliados,
169 (5,5%) foram considerados metabolicamente saudaveis. Entre os 294 ObMS
incluidos no estudo, 104 foram considerados perdas de seguimento ou nhao
possuiam os dados necessarios para a classificacdo do status metabdlico. Desses
104 individuos, 63,5% ndo tinham os dados necessérios para o diagnostico de
ObMS, 30,7% recusaram-se a participar da onda 3, 4,8% faleceram e 1% nao foi
localizado, resultando em uma amostra de 190 individuos que concluiram o
seguimento do estudo. O tempo médio de acompanhamento foi de 7,7 anos

(minimo: 7; Maximo: 9).
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Figura 1. Fluxograma de selecdo da amostra.

46



A Tabela 1 descreve a analise comparativa entre os individuos que foram
considerados perdas de seguimento e a amostra selecionada para o estudo. As
perdas ndo apresentaram diferenca estatistica em relacdo a amostra do estudo em
nenhuma das variaveis analisadas. Sendo assim, considera-se que sdo perdas nao

diferenciais.

Tabela 1. Comparacao das perdas de seguimento com a amostra selecionada para o estudo de
acordo com as variaveis sociodemograficas, de habitos de vida e comportamentais.

Variaveis Perdas
N&o Sim p-Valor
236 (80,3) 58 (19,7)
Idade 0,849
Quartil 1 69 (29,2) 17 (29,3)
Quartil 2 49 (20,8) 14 (24,1)
Quartil 3 57 (24,2) 15 (25,9)
Quartil 4 61 (25,8) 12 (20,7)
Sexo 0,610
Masculino 52 (22,0) 11 (19,0)
Feminino 184 (78,0) 47 (81,0)
Raca 0,888
Preto 59 (25,2) 12 (21,1)
Pardo 68 (29,1) 16 (28,1)
Branco 104 (44,4) 28 (49,1)
Amarelo/Indigena 3(1,3) 1(1,8)
Estado civil 0,079
Casado/Unido estavel 148 (62,7) 27 (46,6)
Separado/Divorciado/ Viavo 61 (25,8) 21 (36,2)
Solteiro 27 (11,4) 10 (17,2)
Escolaridade 0,143
Fundamental 14 (5,9) 2 (3,4)
Médio 93 (39,4) 31 (53,4)
Superior/Pds-graduagéo 129 (54,7) 25 (43,1)
Categoria ocupacional 0,861
Superior 77 (33,2) 18 (31,0)
Médio 125 (53,9) 31 (53,4)
Manual 30 (12,9) 9 (15,5)
Renda (reais) 1.660,7 + 1.329,4 1.763,2+1.774,3 0,567
Habito de fumar 0,325
Nunca fumou 149 (63,1) 41 (70,7)
Ex-Fumante 63 (26,7) 10 (17,2)
Fumante 24 (10,2) 7(12,1)
Uso de alcool 0,076
Nunca usou 27 (11,4) 11 (19,0)
Ex-usuario 50 (21,2) 17 (29,3)
Usuario 159 (67,4) 30 (51,7)
METs de AF 472,9 £ 889,4 523,2 + 857,5 0,994
AF FRACA (min/sem) 146,8 + 242,4 109,8 + 268,4 0,117
AF MODERADA (min/sem) 106,4 + 294,8 107,9 + 250,3 0,786
AF FORTE (min/sem) 220,3+713,6 305,5 + 695,8 0,148
AF no lazer 0,964
Fraca 188 (81,7) 47 (81,0)
Moderada 29 (12,6) 8 (13,8)
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Forte 13 (5,7) 3(5,2)

Cirurgia bariatrica 0,142
N&o 221 (94,8) 52 (89,7)
Sim 12 (5,2) 6 (10,3)
IMC (kg/m?) 328+28 33,0+ 3,2 0,988
CC (cm) 100,2 + 8,2 101,8 £ 10,0 0,200
RCQ 09+0,1 0,9+0,1 0,383
% em gramas de AMP 72,1 +£10,3 70,1+ 13,1 0,279
% em gramas de AP 7,8+6,2 79+84 0,242
% em gramas de AUP 20,1 +9,7 21,9+10,5 0,189

Legenda: METs: Equivalente Metabdlico da Tarefa; AF: Atividade Fisica; IMC: Indice de Massa
Corporal; CC: Circunferéncia da Cintura; RCQ: Relacdo Cintura-Quadril; %: Porcentagem; AMP:
Alimento Minimamente Processado; AP: Alimento Processado; AUP: Alimento Ultraprocessado. As
varidveis foram expressas em N (%) ou em média + desvio padrdo. Teste t de Student ou Mann-

Whitney e qui-quadrado.

A Tabela 2 mostra a andlise do status metabdlico pontualmente, na linha de base e
na onda 3. Houve diferenca estatistica entre 0os grupos nos dois momentos
analisados em relacdo as variaveis de idade, sexo, escolaridade, categoria
ocupacional, cirurgia bariatrica, CC, RCQ e consumo de AUP (todas com p<0,05).
Em relacdo a idade, os individuos mais jovens estdo alocados majoritariamente no
status ObMS. As mulheres estdo em maior proporcdo dentre aqueles com ObMS.
Os participantes com nivel superior completo estdo alocados em maioria como
ObMS e os participantes da categoria ocupacional “manual” estdo em menor
proporcdo dentre os saudaveis. De acordo com a variavel de cirurgia bariatrica, a
maior proporcdo dos que realizaram o procedimento estdo alocados dentre o0s
saudaveis. Ainda, na linha de base os ObMS (100,5 + 8,6 cm) apresentavam CC
inferior aos ObMNS (106,9 £ 10,1cm), resultado semelhante foi identificado na onda
3, a CC dos saudaveis era em média 103,6 £ 9,1 cm e dos ndo saudaveis era 109,5
+ 10,1 cm. O consumo percentual em gramas de AUP mostrou que os ObMS
apresentam maior consumo médio (20,4 + 9,9% na linha de base e 14,5 + 7,6% nha
onda 3) em comparacédo aos metabolicamente ndo saudaveis (17,9 = 10,3% na linha
de base e 13,5 + 8,0% na onda 3).

Algumas variaveis demonstraram associacao significativa apenas na linha de base,
sao elas: estado civil, IMC e consumo de AMP (p<0,05). Os casados/unidao estavel
estavam em maior nUmero na categoria de status ndo saudavel. Os participantes
gue nunca fumaram estavam em maioria entre aqueles considerados

metabolicamente saudaveis. Os individuos da classificacdo ObMS apresentavam
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menor valor médio de IMC em comparacdo com os ObMNS (32,9 + 2,9 kg/m? para
0os ObMS e 33,8 + 3,6 kg/m? para os ObMNS). O consumo percentual em gramas de

AMP foi menor nos saudaveis, com valor médio de 71,7 + 10,9%, em comparacao a

73,5 + 12,0% dos nao saudaveis.
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Tabela 2. Caracterizacéo pontual do status metabdlico de acordo com variaveis sociodemograficas, de estilo de vida, antropométricas e de consumo
alimentar na linha de base e na onda 3 do ELSA-Brasil.

Status metabdlico

Variaveis Linha de base Onda 3
ObMS ObMNS p-Valor ObMS ObMNS p-Valor
294 (8,6) 3.134 (91,4) 169 (5,5) 2.915 (94,5)
Idade p<0,001* 0,001
Quartil 1 132 (44,9) 765 (24,4) 65 (38,5) 809 (27,8)
Quartil 2 83 (28,2) 783 (25,0) 44 (26,0) 681 (23,4)
Quartil 3 49 (16,7) 849 (27,1) 41 (24,3) 772 (26,5)
Quartil 4 30 (10,2) 737 (23,5) 19 (11,2) 653 (22,4)
Sexo p<0,001* p<0,001*
Masculino 63 (21,4) 1.344 (42,9) 22 (13,0) 1.184 (40,6)
Feminino 231 (78,6) 1.790 (57,1) 147 (87,0) 1.731 (59,4)
Raca 0,242 0,832
Preto 71 (24,4) 649 (21,0) 33(19,6) 584 (20,3)
Pardo 84 (28,9) 874 (28,2) 47 (28,0) 865 (30,0)
Branco 132 (45,4) 1.482 (47,9) 85 (50,6) 1.362 (47,3)
Amarelo/Indigena 4(1,4) 91 (2,9) 3(1,8) 69 (2,4)
Estado civil 0,011 0,492
Casado/Unido estavel 175 (59,5) 2.135 (68,1) 98 (58,0) 1.821 (62,6)
Separado/Divorciado/ Viavo 82 (27,9) 684 (21,8) 44 (26,0) 677 (23,3)
Solteiro 37 (12,6) 315 (10,1) 27 (16,0) 413 (14,2)
Escolaridade p<0,001* 0,001
Fundamental 16 (5,4) 522 (16,7) 5(3,0) 362 (12,4)
Médio 124 (42,2) 1.219 (38,9) 63 (37,3) 1.050 (36,0)
Superior/Pds-graduagéo 154 (52,4) 1.393 (44,4) 101 (59,8) 1.503 (51,6)
Categoria ocupacional 0,007 0,009
Superior 95 (32,8) 980 (31,8) 52 (31,7) 940 (32,7)
Médio 156 (53,8) 1.452 (47,2) 94 (57,3) 1.365 (47,5)
Manual 39 (13,4) 646 (21,0) 18 (11,0) 569 (19,8)
Renda (reais) 1.680,9 + 1.425,6 1.563,9 + 1.330,7 0,116 3.713,6 £ 2.909,9 3.414,4 + 2.775,3 0,174
Habito de fumar 0,001 0,209
Nunca fumou 190 (64,6) 1.691 (54,0) 107 (63,3) 1.687 (58,1)
Ex-Fumante 73 (24,8) 1.102 (35,2) 46 (27,2) 980 (33,8)
Fumante 31 (10,5) 341 (10,9) 16 (9,5) 236 (8,1)
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Uso de alcool 0,690 0,336
N&o usuéario 105 (35,7) 1.082 (34,6) 69 (40,8) 1.081 (37,1)
Usuario 189 (64,3) 2.049 (65,4) 100(59,2) 1.829 (62,9)
METs de AF 483,1 £ 881,9 484,6 £ 915,5 0,554 692,7 £ 990,6 659,4 £ 1.089,9 0,188
AF fraca (min/sem) 139,3 £ 247,9 176,2 + 329,9 0,241 236,7 £ 375,7 211,4 £ 357,6 0,329
AF moderada (min/sem) 106,7 + 285,9 100,8 + 270,7 0,914 187,8 + 390,6 141,4 + 334,8 0,117
AF forte (min/sem) 237,5£709,7 207,7 £ 693,2 0,729 269,6 £ 704,2 307,2 £ 840,9 0,786
AF no lazer 0,347 0,357
Fraca 235 (81,6) 2.576 (83,1) 125 (74,0) 2.231 (77,0)
Moderada 37 (12,8) 405 (13,1) 35 (20,7) 481 (16,6)
Forte 16 (5,6) 118 (3,8) 9(5,3) 184 (6,4)
Cirurgia bariatrica p<0,001* p<0,001*
N&o 273 (93,8) 3.068 (98,8) 149 (88,2) 2.841 (97,7)
Sim 18 (6,2) 38(1,2) 20 (11,8) 68 (2,3)
IMC (kg/m?) 329+29 33,8+3,6 p<0,001* 335+29 33,9+3,6 0,079
CC (cm) 100,5+ 8,6 106,9+ 10,1 p<0,001* 103,6 +9,1 109,5+ 10,1 p<0,001*
RCQ 0,8+0,1 0,9+0,1 p<0,001* 0,8+0,1 0,9+0,1 p<0,001*
% de gramas de AMP 71,7+ 10,9 73,5+12,0 0,003 76,2+9,1 76,6 £10,5 0,269
% de gramas de AP 78+6,7 8,5+8,0 0,725 9,3+6,1 99+7,5 0,945
% de gramas de AUP 20,4+9,9 17,9+ 10,3 p<0,001* 145+7,6 135+ 8,0 0,035

Legenda: ObMS: Obesidade Metabolicamente Saudavel; ObMNS: Obesidade Metabolicamente Nao saudavel; METs: Equivalente Metabdlico da Tarefa; AF:
Atividade Fisica; IMC: indice de Massa Corporal; CC: Circunferéncia da Cintura; RCQ: Relagdo Cintura-Quadril; %: Porcentagem; AMP: Alimento
Minimamente Processado; AP: Alimento Processado; AUP: Alimento Ultraprocessado. As variaveis foram expressas em N (%) ou em média * desvio padrao.

Teste t de Student ou Mann-Whitney para variaveis continuas. Qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis categdricas.
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Na Tabela 3, estd descrita a caracterizacdo dos individuos de acordo com a
transicdo de status metabdlico apos 7,7 anos de acompanhamento. Os dados
indicam que houve diferenca estatistica entre aqueles que mantiveram o status
saudavel (os da categoria “ndo”) e os que sofreram transigdo para o status né&o
saudavel (os da categoria “sim”) em relacdo ao uso de alcool, sendo que 0s usuarios
estdo alocados em maior proporcdo dentre aqueles que se tornaram ObMNS
(p=0,007). A CC exibiu diferenca na média dos grupos, sendo que 0s participantes
que ndo sofreram transicdo de status apresentam média de 103,9 £ 9,0 cm,
enquanto os que se tornaram nao saudaveis possuem valor médio superior, de
109,7 + 10,6 cm. A RCQ também mostrou diferenca entre os grupos (p=0,001), com
os individuos que mantiveram o status metabdlico com menor valor médio (0,8 + 0,1)

quando comparados com 0s que mudaram para o status ndo saudavel (0,9 + 0,1).

Tabela 3. Caracterizacdo da transicdo do estado metabdlico de acordo com varidveis
sociodemogréaficas, de estilo de vida, antropométricas e de consumo alimentar ap6s 7,7 anos de
acompanhamento do ELSA-Brasil.

Transicao de status metabdlico entre alinha de base e a

onda3
Nao Sim p-Valor
46 (24,2) 144 (75,8)
Idade 0,928
Quartil 1 14 (30,4) 39 (27,1)
Quartil 2 10 (21,7) 35 (24,3)
Quartil 3 11 (23,9) 39 (27,1)
Quartil 4 11 (23,9) 31(21,5)
Sexo 0,167
Masculino 7 (15,2) 36 (25,0)
Feminino 39 (84,8) 108 (75,0)
Raca 0,558
Preto 10 (21,7) 32 (22,5)
Pardo 18 (39,1) 42 (29,6)
Branco 18 (39,1) 66 (46,5)
Amarelo/Indigena 0 (0,0) 2(1,4)
Estado civil 0,304
Casado/Uniao estéavel 23 (50,0) 90 (62,5)
Separado/Divorciado/Vilvo 14 (30,4) 35 (24,3)
Solteiro 9 (19,6) 19 (13,2)
Escolaridade 0,643
Fundamental 1(2,2) 8 (5,6)
Médio 17 (37,0) 51 (35,4)
Superior/Pds-graduagdo 28 (60,9) 85 (59,0)
Categoria ocupacional 0,530
Superior 11 (25,0) 48 (33,8)
Médio 27 (61,4) 75 (52,8)
Manual 6 (13,6) 19 (13,4)
Renda mensal per capita (reais) 3.941,2 + 3.342,6 3.449,4 +2.707,9 0,427
Habito de fumar 0,689
Nunca fumou 30 (65,2) 86 (60,1)
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Ex-fumante 14 (30,4) 46 (32,2)

Fumante 2(4,3) 11 (7,7)
Uso de alcool 0,007
Nao usuario 27 (58,7) 52 (36,1)
Usuério 19 (41,3) 92 (63,9)
METs de AF 605,1 + 914,4 621,8 +991,3 0,735
AF fraca (min/sem) 219,9 + 302,6 229,8 + 346,9 0,899
AF moderada (min/sem) 148,7 £ 288,0 106,1 + 266,1 0,499
AF forte (min/sem) 236,5 +762,1 285,8 £ 699,4 0,388
AF no lazer 0,481
Fraco 34 (73,9) 111 (77,1)
Moderado 10 (21,7) 22 (15,3)
Forte 2 (4,3) 11 (7,6)
Cirurgia bariatrica 0,231
Nao 42 (91,3) 138 (95,8)
Sim 4 (8,7) 6 (4,2)
IMC (kg/m?) 34,3+25 35,0+3,5 0,332
CC (cm) 103,9+9,0 109,7 £ 10,6 0,002
RCQ 0,8+0,1 0,9+0,1 0,001
Mudanca na dieta 0,339
Nao 23 (50,0) 83 (58,0)
Sim 23 (50,0) 60 (42,0)
% de gramas de AMP 78,1+75 75,5+£10,0 0,123
% de gramas de AP 9,0+£5,7 9,4+6,1 0,785
% de gramas de AUP 12,9+6,1 15,1 +8,2 0,108

Legenda: METs: Equivalente Metabolico da Tarefa; AF: Atividade fisica; IMC: indice de Massa
Corporal; CC: Circunferéncia da cintura; RCQ: Relagdo cintura-quadril; AMP: Alimentos
minimamente processados; AP: Alimentos processados; AUP: Alimentos ultraprocessados. As
varidveis foram expressas em N (%) ou em média = desvio padrdo. Teste t de Student ou Mann-
Whitney para variaveis continuas. Qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis categodricas.

A andlise de risco relativo em relacdo a varidveis de consumo alimentar
demonstra risco em relacdo as varidveis de consumo de AUP em gramas na
onda 3 no modelo bruto, porém apds os ajustes a associa¢do nao se manteve.

Apoés realizar analise de sensibilidade na classificacdo NOVA, houve risco em
relacdo a variavel dindmica de AMP, que estima a quantidade média consumida
em gramas desse grupo entre a linha de base e a onda 3, entretanto, essa
associacao ocorreu apenas ha modelo bruto, apos o ajuste ndo se manteve. No
modelo bruto, houve risco relativo em relacdo a variavel dindmica de consumo de
AUP e para a variavel calculada na onda 3, mas a associacdo ndo permaneceu

guando o modelo foi ajustado.

Tabela 4. Risco relativo e intervalo de confianca entre a transicéo de status metabdlico e o consumo
alimentar de acordo com o grau de processamento referente as variaveis de dieta.

Variaveis Modelo bruto Modelo | Modelo Il
RR (IC 95%) RR (IC 95%) RR (IC 95%)
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% gramas de AMP LB
% gramas de AP LB
% gramas de AUP LB
% gramas de AMP dinamica
% gramas de AP dindmica
% gramas de AUP dinamica
% gramas de AMP na O3
% gramas de AP na O3
% gramas de AUP na O3

0,996 (0,989 — 1,002)
1,001 (0,989 — 1,013)
1,004 (0,998 — 1,011)
0,993 (0,986 — 1,000)
1,002 (0,990 — 1,015)
1,008 (1,000 — 1,017)
0,994 (0,987 — 1,000)
1,003 (0,992 — 1,013)
1,010 (1,001 — 1,019)

0,999 (0,993 — 1,006)
0,993 (0,981 — 1,006)
1,003 (0,996 — 1,010)
0,998 (0,990 — 1,005)
0,994 (0,980 — 1,007)
1,007 (0,998 — 1,015)
0,997 (0,990 — 1,004)
0,996 (0,985 — 1,008)
1,009 (1,000 — 1,018)

1,001 (0,995 -1,007)
0,991 (0,979 — 1,003)
1,002 (0,996 — 1,008)
0,999 (0,992 — 1,006)
0,993 (0,981 — 1,005)
1,005 (0,997 — 1,013)
0,998 (0,991 — 1,004)
0,996 (0,986 — 1,006)
1,007 (0,999 — 1,016)

Andlise de sensibilidade da NOVA

% gramas de AMP LB
% gramas de AP LB
% gramas de AUP LB
% gramas de AMP dinamica
% gramas de AP dindmica
% gramas de AUP dinamica
% gramas de AMP na O3
% gramas de AP na O3
% gramas de AUP na O3

0,996 (0,990 — 1,001)
1,001 (0,989 — 1,013)
1,004 (0,999 — 1,010)
0,993 (0,986 — 0,999)
1,002 (0,990 - 1,015)
1,009 (1,002 — 1,017)
0,994 (0,987 — 1,000)
1,003 (0,992 — 1,013)
1,010 (1,001 — 1,019)

0,998 (0,993 — 1,004)
0,993 (0,981 — 1,006)
1,003 (0,998 — 1,009)
0,996 (0,989 — 1,003)
0,994 (0,980 — 1,007)
1,008 (1,000 — 1,016)
0,997 (0,990 — 1,004)
0,996 (0,985 — 1,008)
1,009 (1,000 — 1,018)

0,999 (0,994 — 1,004)
0,991 (0,979 — 1,003)
1,003 (0,998 — 1,008)
0,997 (0,991 — 1,004)
0,993 (0,981 — 1,005)
1,007 (0,999 — 1,014)
0,998 (0,991 — 1,004)
0,996 (0,986 — 1,006)
1,007 (0,999 — 1,016)

Legenda: RR: Risco relativo; IC: Intervalo de confianga; LB: Linha de Base; 1; O3: Onda 3; dinAmica:
média de calorias entre a linha de base e a onda 3; %: Porcentagem; AMP: Alimentos minimamente
processados; AP: Alimentos processados; AUP: Alimentos ultraprocessados. Regresséo de Poisson
— estimador robusto. Modelo I: Ajustado por uso de alcool e sexo; Modelo II: Ajustado por modelo | +

circunferéncia da cintura.

A Tabela 5 apresenta a analise dos fatores de risco para a mudanca de status

metabdlico, utilizando como critério de sele¢cédo para inclusdo no modelo as variaveis

com p<0,20 nas andlises bivariadas. Apds ajustes, os individuos que consomem

alcool apresentaram um maior risco de transicdo de status metabdlico, cerca de

23,8% maior do que os participantes que ndo consomem [RR: 1,238 (IC 95%: 1,004

- 1,499)]. Além disso, um aumento de 1 cm na CC contribui para um aumento de 1%

no risco de mudanca de um estado metabodlico saudavel para ndo saudavel [RR:
1,011 (IC 95%: 1,004 - 1,018)].

Tabela 5. Risco relativo e intervalo de confianca entre a transicdo de status metabdlico e variaveis
sociodemogréficas, de estilo de vida, antropométricas e de consumo alimentar do ELSA-Brasil.

Variaveis Modelo bruto Modelo Il
RR (IC 95%) RR (IC 95%)
Sexo
Masculino 1,140 (0,967 — 1,342) 1,010 (0,854 -1,194)
Feminino Ref Ref
Uso de alcool
N&ao usuario Ref Ref
Usuario 1,259 (1,052 - 1,507) 1,238 (1,023 - 1,499)
CC (cm) 1,012 (1,005 - 1,019) 1,011 (1,004 - 1,018)

% em gramas de AMP dinédmica
% em gramas de AUP din&mica

0,993 (0,986 — 1,000)
1,008 (1,000 — 1,017)

1,006 (0,994 — 1,018)
1,012 (0,998 — 1,026)
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Legenda: RR: Risco Relativo; IC: Intervalo de Confianca; CC: Circunferéncia da Cintura; %:
Porcentagem; Dinamica: média de calorias entre a linha de base e a onda 3; AMP: Alimentos
minimamente processados; AUP: Alimentos ultraprocessados. Regressdo de Poisson — estimador

robusto. Modelo I: Ajustado para todas as variaveis incluidas.

5.1 ANALISE DE SENSIBILIDADE

5.1.1 Critério diagndstico

As analises realizadas nesse estudo também foram feitas utilizando os critérios de
NHANES (Wildman et al., 2008), descritos no Quadro 1. Esses dados estédo
expressos na Tabela 6, do Apéndice. Por aceitar que os individuos tenham até 1
alteracdo nos parametros cardiometabdlicos descritos, é evidente que o numero de
participantes incluidos na analise longitudinal tenha sido maior. De acordo com o
critério, a amostra de ObMS na linha de base foi de 578 participantes, dos quais
57,4% sofreram transicdo de status metabdlico apdés acompanhamento. Esse valor €
inferior ao descrito pelo critério escolhido para o estudo (Quintino, 2019), que dentre
0s 190 participantes com ObMS mostrou que 75,8% sofreram transicdo de status. A
diferenca nos dados decorre da rigidez do critério escolhido, visto que ndo tolera
quaisquer alteracdes cardiometabdlica, enquanto o outro seleciona também como

“saudavel” o participante que possui até 1 alteracao.

Em relacdo a caracterizacdo das variaveis relacionadas com a transicao de status
metabdlico, foi possivel notar diferenca estatistica entre os grupos em relacédo as
seguintes variaveis: sexo, categoria ocupacional, cirurgia bariatrica, IMC, CC, RCQ,
percentual de calorias de alimentos minimamente processados e percentual de
calorias de alimentos ultraprocessados (p<0,05). A maior propor¢cdo de homens
sofreu transicdo de status metabdlico, em comparacdo com as mulheres. Também,
os individuos da categoria ocupacional “manual” estavam majoritariamente dentre os
que sofreram transicdo de ObMS para ObMNS. Aqueles que realizaram cirurgia
bariatrica se mantiveram em maior numero dentre aqueles que permaneceram com
ObMS apdés o acompanhamento. O dado de IMC indica que aqueles que
permaneceram no status saudavel apresenta menor valor médio (34,3 + 3,1 kg/m?)
em comparacédo com os que sofreram transicdo para ObMNS (35,3 + 3,6 kg/m?). De
forma semelhante, a CC foi menor dentre aqueles que se mantiveram como ObMS

(107,1 £ 9,1 cm) ao comparados com os que se tornaram ObMNS (111,5 £ 10,3 cm).
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Também, a RCQ foi menor nos individuos que mantiveram o status saudavel (0,91 +
0,08) quando comparados aos que tiveram transicdo para o ndo saudavel (0,95 £
0,08). O consumo de AMP também foi diferente, os participantes que se mantiveram
com ObMS consumiam em média 60,2 + 10,1% desses alimentos em compara¢ao a
62,3 £ 10,5% consumidos pelos que sofreram transicdo para ObMNS. Em relacdo ao
consumo de AUP, os participantes que se mantiveram com ObMS consumiam maior
média desses alimentos (26,6 + 9,5%) em comparagcdo aos que sofreram transicao
para ObMNS (24,6 = 9,5%).

Dessas, as variaveis que também estiveram associadas pelo critério de Quintino et
al foram a CC e RCQ, além do uso de &lcool, que pelo NHANES nao demonstrou
diferenca estatistica. Optou-se, entdo, por usar a classificacdo proposta por

Quintino, por ser um critério mais rigoroso em relacao a saude cardiometabdlica.

5.1.2 Cirurgia bariatrica

Os dados descritos na Tabela 7 do Apéndice, demonstram a andlise com a
caracterizacdo dos individuos segundo a transicdo de status metabdlico com a
exclusdo dos participantes que relataram ter se submetido ao procedimento de
cirurgia bariatrica. As variaveis que demonstraram diferenca significativa entre os
grupos foram as varidveis de uso de alcool, CC e RCQ, semelhante aos dados
descritos na Tabela 3, indicando que com ou sem os individuos bariatricos, tem-se 0

mesmo resultado. Por isso, optou-se por manter esses participantes no estudo.

5.1.3 Atividade fisica

Ainda, foi realizada andlise de sensibilidade quanto a atividade fisica, utilizou-se 5
variaveis distintas na analise bivariada para identificar possiveis associa¢coes. Esses
dados estdo dispostos na Tabela 2 e 3. Nao houve diferenca estatistica entre os
grupos na analise pontual do status metabdlico para nenhuma das variaveis
utilizadas (Tabela 2). Também, ndo foi observado diferenca significativa em relagéo
a transicédo de status metabdlico (Tabela 3). Desta forma, a atividade fisica nédo foi

incluida na regressao.
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5.1.4 Dieta

Além da analise de sensibilidade da classificacdo NOVA, os grupos de alimentos
foram analisado na linha de base, na onda 3 e como variavel dinamica, em gramas e
em calorias, os dados estdo dispostos no Apéndice C. Independente de qual
variavel foi utilizada, ndo houve diferenca estatistica entre os grupos em relagdo a
transicao de status metabdlico e o grau de processamento dos alimentos. Utilizou-se
a variavel “mudanca da dieta” para averiguar a possivel influéncia da modificacédo
dos habitos alimentares nos resultados das variaveis dietéticas usadas, ela foi
descrita na Tabela 3. N&o foi encontrado diferenca entre os grupos em relacédo a

essa variavel (p=0,339), demonstrando que esse ndo € um fator que exerce
influéncia nos resultados dietéticos obtidos.
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6 DISCUSSAO

Os achados desse estudo demonstram que a ObMS é um estado transitorio, uma
vez que a maior parte dos individuos selecionados para compor a amostra sofreram
transicdo para ObMNS apds o tempo de acompanhamento. O consumo de bebidas
alcéolicas parece contribuir para acelerar o processo de transicdo de status
metabdlico, visto que o0s usuarios apresentam maior risco de sofrer tal evento. Da
mesma forma, a CC pode ser considerado um bom preditor de risco de transicéo de
status, uma vez que um pequeno aumento nesse parametro foi capaz de aumentar o

risco do individuo se tornar metabolicamente ndo saudavel.

Nesse estudo, 75,8% dos individuos com ObMS no inicio do estudo experimentaram
uma transicdo no estado metabdlico, passando de saudaveis para ndo saudaveis
apos uma média de 7,7 anos de acompanhamento. Resultados semelhantes foram
relatados por pesquisadores que utilizaram dados do Framingham Heart Study, onde
71,3% dos 230 individuos com ObMS transitaram para ObMNS ap0és quase 13 anos
de monitoramento (Kouvari et al., 2023). Além disso, um estudo realizado em um
hospital de Sdo Paulo demonstrou que dos 812 participantes com ObMS no inicio do
estudo, 35,3% passaram por uma transicdo de status apos 3,5 anos de
acompanhamento, tornando-se individuos metabolicamente nédo saudaveis (Netto et
al., 2023).

Entre os fatores indicados na literatura como potenciais fatores de risco da transi¢éao
de status metabdlico, tem-se a distribuicdo de gordura corporal, que esta associada
com o acumulo de gordura visceral e comprometimento da fun¢éo adiposa (lacobini
et al., 2019). A partir desses dois processos, o individuo tende a apresentar
hipertrofia dos adipdcitos e comprometimento do metabolismo lipidico, resultando
em tecido adiposo inflamado e assim a adipogénese é potencializada (lacobini et al.,
2019; Song et al., 2021). Todos esses processos contribuem para o aumento das
espécies reativas de oxigénio, corroborando consequentemente para 0 aumento da
peroxidacdo lipidica e da lipogénese, além da diminuicdo da concentracdo de
adiponectina, essas alteracdes irdo culminar em danos no DNA dos adipdcitos do
individuo (Mathis; Tanaka; Hiramatsu, 2022; Song et al., 2021).
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Embora a condicdo de ObMS seja julgada por alguns como uma condicdo benigna,
outros autores argumentam que ela ndo pode ser considerada um estado de saude
total, uma vez que essas alteragdes do tecido adiposo causam danos cronicos aos
individuos (Gao et al., 2020; Mathis; Tanaka; Hiramatsu, 2022). Hamer e colegas
(2015) reforcam que a ObMS € uma condicdo instavel pois os individuos com
obesidade sem quaisquer alteracdes cardiometabdlicas sao raros (aproximadamente
10,7%), e aqueles que permanecem saudaveis sdo ainda mais escassos
(aproximadamente 2,9%) (Hamer et al., 2015). Portanto, acredita-se que as pessoas
com ObMS acabam passando por uma transicdo de status metabdlico (Gao et al.,
2020). Pois, os efeitos que a obesidade exerce no tecido adiposo resultam em um
impacto no perfil lipidico dos individuos, aumentando o risco de aterosclerose e de
outros desfechos cardiometabolicos (Mathis; Tanaka; Hiramatsu, 2022).

Observou-se ainda que o consumo de alcool parece se relacionar a transicdo de
status metabdlico, visto que nesse estudo ser usuario de alcool esteve associado a
um maior risco de sofrer transicdo para o estado ndo saudavel. Corroborando com
este achado, um estudo realizado com 3.669 militares taiwaneses mostrou que entre
os individuos ObMS, 44,2% consumiam bebida alcoolica, em comparacdo com
46,8% dos individuos ObMNS (Wang et al., 2021). Além disso, Herndndez-Rubio e
colaboradores (2022) realizaram um estudo com 728 pacientes em dependéncia de
alcool da Espanha, eles observaram a prevaléncia de 13,9% (n=101) de SM e 86,9%
dos pacientes eram portadores de obesidade. Entre esses pacientes, 27,7%
apresentavam diabetes e 78,2% tinham niveis elevados de glicose em jejum, 70,3%
estavam com hipertensdo arterial e 15,3% tinham historico de doenca
cardiovascular, 80,2% tinham niveis elevados de triglicerideos e 67,3% tinham niveis

baixos de colesterol HDL (Hernandez-Rubio et al., 2022).

E sabido que o consumo excessivo de &lcool € toxico para todos os tecidos e
sistemas corporais (Birkova et al., 2021). Ele exerce impacto no sistema nervoso
simpético e na liberacdo de oOxido nitrico, prejudicando a vasodilatacdo endotelial,
levando a disfuncdo do endotélio e apoptose celular, contribuindo para o
desenvolvimento de hipertensdo e outros desfechos cardiometabdlicos (Lin et al.,
2021; Toda; Ayajiki, 2010). O consumo de bebida alcodlica também influencia na
ingestao de energia, podendo levar a aumento do apetite e percepcéo de saciedade

prejudicada, promovendo o ganho de peso e o aumento da CC, que é considerada
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um marcador de adiposidade visceral (Lin et al.,, 2021). Contribuindo para esta
afirmacdo, Mitkin e colaboradores (2023) classificou os individuos com base no
consumo de alcool em quatro grupos: ndo bebedores, bebedores moderados,
bebedores de risco e bebedores prejudiciais, sendo o primeiro grupo com consumo
zero de alcool e o dltimo grupo exibindo o maior consumo. O estudo mostrou que
homens que bebiam de forma prejudicial tinham uma CC 6,11 cm maior em
comparacdo aos bebedores moderados, enquanto as mulheres bebedoras
moderadas tinham uma CC 2,92 cm maior quando comparadas as nao bebedoras
(Mitkin et al., 2023).

Y

Nossos resultados mostraram que CC se associou a mudanca de estado
metabdlico, aumentando o risco de transicdo de ObMS para ObMNS. Reforcando a
afirmacdo, Hamer e colaboradores néo atribuem a transi¢cdo de status metabdlico a
habitos de vida, como atividade fisica e dieta, mas sim ao aumento na CC, pois esse
marcador reflete as mudancas na adiposidade visceral decorrentes da obesidade
(Hamer et al., 2015). Além disso, um estudo realizado com 13.525 adultos chineses
mostrou que individuos classificados como metabolicamente saudaveis tinham uma
CC menor em comparacao com aqueles classificados como néo saudaveis (Wang et
al., 2021).

Acredita-se que a relacdo entre a CC e o estado metabdlico seja justificada pelo seu
impacto nos componentes da sindrome metabdlica (Li et al., 2023). O excesso de
adiposidade abdominal leva a superestimulacdo da secrecdo de leptina, que
aumenta a absorcdo de sodio ap6s a ativacdo do sistema renina-angiotensina-
aldosterona, resultando em aumento da pressédo sanguinea (Jahromi et al., 2022).
Além disso, um efeito caracteristico da CC elevada é a promocao de um estado de
inflamacéo crénica, essa inflamacao € caracterizada pelo aumento dos niveis de
proteina C reativa, citocinas inflamatorias, resistina, leptina e adiponectina (Cobos-
Palacios et al., 2022). O resultado dessas alteragcbes impacta negativamente a
resisténcia a insulina, causa esgotamento das células beta pancreéticas e prejudica
a manutencdo da homeostase da glicemia, culminando em desfechos

cardiometabolicos negativos (Cobos-Palacioset al., 2022; Jahromi et al., 2022).

O sexo ndo demonstrou estar associado ao risco de transicdo de estado metabdlico.

Um resultado semelhante foi encontrado por Palatini e colegas, indicando que o
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sexo nao foi um preditor significativo para a transicdo do estado metabolico (Palatini
et al., 2024). Outro estudo que conduziu um acompanhamento de 30 anos para
observar a transicdo do estado metabodlico demonstrou que as mulheres entram e
saem da classificacdo de ObMS ao longo dos anos, enquanto os homens ndo o
fazem, apds a transicdo do estado de ObMS para ObMNS, geralmente permanecem

no estado ndo saudavel (Camhi et al., 2019).

Além disso, o consumo de AMP e AUP também nao pareceu estar associado ao
risco de transicdo do estado metabdlico. Corroborando com essa descoberta, um
estudo realizado com trabalhadores brasileiros também mostrou que a classificacédo
NOVA néo esteve associada ao estado metabdlico (Araujo et al., 2023). A ingestédo
dietética dos participantes do ELSA-Brasil mostra uma porcentagem mais alta de
consumo de alimentos minimamente processados em ambos 0s grupos de transicao
e ndo transicao (78,1% e 75,5%, respectivamente), sem diferenca estatistica entre
eles. Esse valor é superior a média da populacao brasileira, que consome em média
53,4% de alimentos naturais e minimamente processados (IBGE, 2020). Pode-se
afirmar que os individuos analisados no ELSA-Brasil tém hébitos alimentares
melhores do que a média da populacdo brasileira, o que pode ter dificultado a

observacédo de associacao entre dieta e estado metabdlico.

Vale ressaltar que o estudo possui algumas limitacdes. A falta de consenso sobre o
critério para avaliar a ObMS dificulta a comparacdo com outros estudos. Além disso,
a amostra do ELSA-Brasil ndo é representativa da populacao brasileira e parece ter
padrées alimentares bastante homogéneos, o que pode influenciar nos resultados
obtidos. Outra limitacdo se trata do instrumento de coleta de dados de consumo
alimentar que, embora desenvolvido especificamente para esse grupo e validado,

esta sujeito ao viés de memoria e resposta dos participantes.

No entanto, destacam-se os pontos fortes do estudo: o desenho longitudinal permite
estabelecer uma relacdo de causa e efeito entre as varidveis analisadas. O critério
utiizado para avaliar a ObMS ndo considera quaisquer alteracbes
cardiometabolicas, garantindo que os individuos estejam realmente saudaveis no
momento do diagnoéstico. Apesar dos dados de consumo autodeclarados, o0s
questionarios foram validados para a populacdo brasileira, e 0s entrevistadores

foram previamente treinados.
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7 CONCLUSAO

Conclui-se, portanto, que a saude metabdlica dos individuos com obesidade é um
estado dinamico, evidenciado pela proporcdo significativa de participantes
classificados com ObMS que passaram por transicdo de status metabdlico para o
estado ObMNS ao longo de 7,7 anos de acompanhamento. O presente trabalho
corrobora com pesquisas anteriores, que reforcam a sensibilidade do fendtipo de
ObMS a deterioracdo metabdlica, visto que, apenas uma pequena minoria mantém a

saude metabdlica ao longo dos anos.

A andlise dos fatores relacionados a essa transicdo demonstra que o acumulo de
gordura visceral desempenha um papel importante como fator de risco da mudanca
de status metabdlico, reforcando o impacto desse pardmetro no metabolismo
lipidico, no processo de inflamacdo e na adipogénese. Nota-se, que mesmo 0
aumento modesto nos valores de circunferéncia da cintura € capaz de aumentar o
risco de transicao de saudavel para ndo saudavel. Assim, enfatiza-se que a medida
de circunferéncia da cintura pode ser considerada um bom preditor da transicdo de
estado metabdlico e, sendo um método de avaliacao facil e de baixo custo de aplicar
na pratica clinica, pode ser usada para classificar individuos com obesidade que

estdo em maior risco.

Outro fator associado a um maior risco de transicdo de estado metabdlico é o
consumo de alcool, uma vez que os individuos que sado usuarios exibem maior risco
de sofrer modificagdo do status, indo de ObMS para ObMNS. Esse achado vai de
acordo ao que ja estd estabelecido na literatura, que indica que o alcool exerce
influéncia no equilibrio energético e na deposicédo de gordura visceral, contribui para
a disfuncdo endotelial, resultando em aumento da pressdo arterial e,
consequentemente, acentuando a disfuncdo metabdlica. Portanto, pode ser
interessante mapear os individuos com obesidade saudaveis que consomem alcool
para estabelecer estratégias para reduzir ou interromper o consumo, com o objetivo

de evitar e/ou mitigar a transi¢ao de status.

Por fim, destaca-se a necessidade de se definir um critério em consenso para o
diagnéstico da obesidade metabolicamente saudavel e ndo saudavel, para tornar
possivel a aplicagéo dessa classificacdo em redes de ateng&o primaria, com objetivo
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de identificar quais sdo os individuos com obesidade que mantém a saulde
metabdlica preservada, além de estabelecer intervencdes para prevenir a transicao
para o estado ndo saudavel. Diante disso, seria possivel reduzir a incidéncia de
outras doencgas cronicas associadas com a obesidade, como diabetes, hipertenséo e
outras, gerando um beneficio ndo s6 para o individuo portador de obesidade, como

também para o sistema de saude.
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9 APENDICES

9.1APENDICE A. Tabela 6

Tabela 6. Caracterizacdo da transicdo de status metabdlico de acordo com variaveis
sociodemogréficas, de estilo de vida, antropométricas e de consumo alimentar apés 7,7 anos de
acompanhamento do ELSA-Brasil utilizando os pontos de corte do NHANES.

Variaveis Transicdo de status metabdlico entre alinha de base e a
onda 3
N&o Sim p-Valor
246 (42,6) 332 (57,4)
Idade 0,916
Quartil 1 65 (26,4) 91 (27,4)
Quartil 2 60 (24,4) 83 (25,0)
Quartil 3 71 (28,9) 87 (26,2)
Quartil 4 50 (20,3) 71(21,4)
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Sexo
Masculino
Feminino
Raca
Preto
Pardo
Branco
Amarelo/Indigena
Estado civil
Casado/Unido estavel
Separado/Divorciado/ Vilvo
Solteiro
Escolaridade
Fundamental incompleto
Fundamental completo
Médio completo
Superior completo
Categoria ocupacional
Superior
Médio
Manual
Renda per capita (reais)
Habito de fumar
Nunca fumou
Ex-Fumante
Fumante
Uso de alcool
Nao usuario
Usuéario
METs de AF
AF FRACA (min/sem)
AF MODERADA (min/sem)
AF FORTE (min/sem)
AF no lazer
Fraca
Moderada
Forte
Cirurgia bariatrica
Nao
Sim
IMC (kg/m?)
CC (cm)
RCQ
% em calorias de AMP LB
% em calorias de AP LB
% em calorias de AUP LB
Média % em calorias de AMP
dinamica
Média % em calorias de AP
dinamica
Média % em calorias de AUP
dinamica
% em g de AMP O3
% em g de AP O3
% em g de AUP O3

Média % em g de AMP dinamica
Média % em g de AP dinamica
Média % em g de AUP dinamica

% Consumo g de AMP na O3
% Consumo g de AP na O3

50 (20,3)
196 (79,7)

52 (21,5)

71 (29,3)

113 (46,7)
6 (2,5)

147 (59,8)
62 (25,2)
37 (15,0)

8 (3,3)
8 (3,3)
80 (32,5)
150 (61,0)

84 (34,9)

131 (54,4)

26 (10,8)
3.559,7 + 2.955,2

158 (64,2)
70 (28,5)
18 (7,3)

105 (42,7)
141 (57,3)
724,0 £ 1.034,2
229,7 + 356,3
171,2 + 374,5
323,1+727,1

184 (74,8)
42 (17,1)
20 (8,1)

226 (91,9)
20 (8,1)
343+31
107,1+9,1
0,91 + 0,08
60,2 + 10,1
13,4+ 7,3
26,6 +9,5
64,2+9,1

14,3+ 6,6
215+76

73,2+ 10,5
7,4+6,1
19,4+9,9
76,8 +9,5
9,1+6,3
140+79

80,6 £ 11,6
10,7 £ 8,3

112 (33,7)
220 (66,3)

80 (24,4)

98 (29,9)

142 (43,3)
8 (2,4)

210 (63,3)
76 (22,9)
46 (13,9)

8 (2,4)
21 (6,3)
124 (37,3)
179 (53,9)

109 (33,3)

157 (48,0)

61 (18,7)
3.459,3 + 2.763,7

207 (62,5)
100 (30,2)
24 (7,3)

117 (35,2)
215 (64,8)
661,1+1.175,7
198,8 + 358,6
149,2 + 379,7
313,1 + 820,6

259 (78,0)
52 (15,7)
21 (6,3)

328 (98,8)
4(1,2)
35,3+ 3,6
111,5 + 10,3
0,95 + 0,08
62,3 + 10,5
132+7,6
24,6 +9,5
65,3 +9,5

145+7,2
202+7,3

71,9+11,6
8,2+6,9
19,9+10,4
75,5+10,4
9,8+6,9
14,7+ 7,8
79,0+12,3
11,5+8,8

p<0,001*

0,830

0,693

0,158

0,033

0,568
0,899

0,069

0,072
0,134
0,424
0,537
0,603

p<0,001*

p<0,001*

p<0,001*

p<0,001*
0,028
0,617
0,018
0,259

0,909
0,072

0,205
0,246
0,656
0,140
0,325
0,264
0,122
0,332
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% Consumo g de AUP na O3 8,6 +£8,5 9,5+8,3 0,146

Legenda: METs: Equivalente Metabdlico da Tarefa; AF: Atividade Fisica; IMC: indice de Massa
Corporal; CC: Circunferéncia da cintura; RCQ: Relag&o cintura-quadril; g: Gramas; %: Porcentagem;
AMP: Alimento minimamente processado; AP: Alimento processado; AUP: Alimento ultraprocessado;
LB: Linha de base; dinAmica: média de calorias entre a linha de base e a onda 3; O3: Onda 3. As
variaveis foram expressas em n (%) ou em média * desvio padrédo. Teste qui-quadrado ou exato de
Fisher para variaveis categoricas e Teste t de student e Mann-Whitney em variaveis continuas.

9.2 APENDICE B. Tabela 7

Tabela 7. Caracterizacdo da transicdo de status metabdlico de acordo com variaveis
sociodemograficas, de estilo de vida, antropométricas e de consumo alimentar ap6s 7,7 anos de
acompanhamento do ELSA-Brasil, excluindo os individuos que realizaram cirurgia bariatrica.

Transicao de status metabdlico entre alinha de base e a

Variaveis
onda3
Nao Sim p-Valor
42 (23,3) 138 (76,7)
Idade 0,815
Quartil 1 12 (28,6) 36 (26,1)
Quartil 2 8 (19,0) 34 (24,6)
Quartil 3 11 (26,2) 39 (28,3)
Quartil 4 11 (26,2) 29 (21,0)
Sexo 0,158
Masculino 6 (14,3) 34 (24,6)
Feminino 36 (85,7) 104 (75,4)
Raca 0,828
Preto 9(21,4) 30 (22,1)
Pardo 16 (38,1) 42 (30,9)
Branco 17 (40,5) 62 (45,6)
Amarelo/Indigena 0 (0,0) 2(1,5
Estado civil 0,466
Casado/Uniao estéavel 22 (52,4) 86 (62,3)
Separado/Divorciado/Vilvo 12 (28,6) 34 (24,6)
Solteiro 8 (19,0) 18 (13,0)
Escolaridade 0,867
Fundamental 1(2,4) 8 (5,8)
Médio 15 (35,7) 49 (35,5)
Superior/Pds-graduagdo 26 (61,9) 81 (58,7)
Categoria ocupacional 0,837
Superior 11 (27,5) 44 (32,4)
Médio 23 (57,5) 74 (54,4)
Manual 6 (15,0) 18 (13,2)
Renda mensal per capita (reais) 3955,9 + 3.464,1 3.491,3+2.739,6 0,597
Habito de fumar 0,488
Nunca fumou 28 (66,7) 82 (59,9)
Ex-fumante 13 (31,0) 44 (32,1)
Fumante 1(2,4) 11 (8,0)
Uso de alcool 0,010
Nao usuario 24 (57,1) 48 (34,8)
Usuario 18 (42,9) 90 (65,2)
METs de AF 641,1 + 948,6 631,4 £ 1.010,1 0,661
AF fraca (min/sem) 219,2 +313,1 222,4 + 348,1 0,895
AF moderada (min/sem) 162,9 £ 297,8 110,7 £ 270,9 0,394
AF forte (min/sem) 259,0 £ 794,7 298,3+711,9 0,455
AF no lazer 0,409
Fraco 30 (71,4) 106 (76,8)
Moderado 10 (23,8) 21 (15,2)
Forte 2 (4,8) 11 (8,0)
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IMC (kg/m?) 344+25 34,9+3,4 0,665

CC (cm) 104,4 £+ 8,7 109,2 £ 10,3 0,008
RCQ 0,8+0,1 0,9+0,1 0,009
Mudanca na dieta 0,188

Nao 20 (47,6) 81 (59,1)

Sim 22 (52,4) 56 (40,9)
% de gramas de AMP din&dmica 77977 755+9,9 0,171
% de gramas de AP dinamica 8,8+5,8 9,3+6,1 0,630
% de gramas de AUP dinamica 13,3+6,3 15,1 +8,3 0,204

Legenda: METs: Equivalente Metabdlico da Tarefa; AF: Atividade Fisica; IMC: indice de Massa

Corporal; CC: Circunferéncia da Cintura; RCQ: Relacdo Cintura-Quadril; AMP: Alimento minimamente

processado; AP: Alimento processado; AUP: Alimento ultraprocessado; dinamica: Média de calorias
entre a linha de base e a onda 3. As variaveis foram expressas em n (%) ou média + desvio padrao.
Teste qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis categoricas e Teste t de student e Mann-
Whitney em variaveis continuas.

9.3 APENDICE C. Tabela 8

Tabela 8. Caracterizagdo da transicdo de status metabdlico de acordo com varidveis de consumo
alimentar apés 7,7 anos de acompanhamento do ELSA-Brasil.

Transicdo de status metabdlico entre a linha de base e a

onda 3
N&o Sim p-Valor
46 (24,2) 144 (75,8)
% de gramas de AMP O3 82,7+9,2 79,6 +10,9 0,094
% de gramas de AP O3 10,1+7,0 10,7+ 7,4 0,736
% de gramas de AUP O3 7,2+6,2 9,7+79 0,063
% de gramas de AMP dindmica 78,1+75 75,5+10,0 0,123
% de gramas de AP dinamica 9,0+5,7 9,4+6,1 0,785
% de gramas de AUP dindmica 129+6,1 15,1+£8,2 0,108
% de calorias de AMP LB 58,4+10,3 60,7 £ 10,3 0,186
% de calorias de AP LB 14,1+6,9 13,4+£6,9 0,539
% de calorias de AUP LB 27,6 £10,6 26,1+10,2 0,375
% de calorias de AMP O3 67,4+8,9 69,3+11,1 0,319
% de calorias de AP O3 16,3+ 8,5 147+75 0,233
% de calorias de AUP O3 16,2+7,4 16,1+£8,1 0,928
% de calorias de AMP dinamica 62,8+ 8,2 65,0+9,4 0,170
% de calorias de AP dinamica 15,2+ 6,7 14,0+ 6,0 0,260
% de calorias de AUP dinamica 21,9+7,7 21,1+8,1 0,541

Legenda: %: Porcentagem; AMP: Alimentos minimamente processados; AP: Alimentos processados;

AUP: Alimentos ultraprocessados; O3: Onda 3; LB: Linha de base; dindmica: média de calorias entre

a linha de base e a onda 3. As variaveis foram expressas como média + desvio padrao. Foram

utilizados o teste t de Student e o teste de Mann-Whitney.

10 ANEXOS
10.1 ANEXO A

ANEXO A. Cartas de Aprovacdes dos Comités de Etica

81



55 %
Rubrica

MINISTERIO DA SAUDE
Conselho Nacional de Satde
Comissé@o Nacional de Etica em Pesquisa

CARTA N° 976 CONEP/CNS/MS Brasilia, 04 de agosto de 2006.

Senhora Coordenadora,

Tendo a CONEP recebido desse CEP o projeto de pesquisa “Estudo Longitudinal de
Sadde do Adulto — ELSA” Registro CEP-HU/USP 659/06 - CAAE 0016.1.198.000-06, Registro
Sipar MS: n® 25000.083729/2006-38, Registro CONEP n° 13065, verifica-se que: :

Trata-se de protocolo a ser desenvolvido por consércio vencedor da Chamada Publica
DECIT/MS/FINEP/CNPq que foi constituido por sete instituigbes de ensino superior e pesquisa de
seis estados, das regiées Nordeste (Universidade Federal da Bahia), Sudeste (FIOCRUZ/RJ,
USP, UERJ, UFMG e UFES) e Sul (UFRS). Serd um e,studo de coorte de 15 mil funcionarios de
instituicdes pulblicas com idade igual ou superior a 35 anos. A coorte sera acompanhada
anualmente bara verificagdo do estado geral e, a cada trés anos, seréd chamada para avaliagbes
mais detalhadas que incluem exames clinicos. Os sujeitos de pesquisa serdo entrevistados por
pessoas treinadas e cerfificadas e os exames serdo realizados por profissionais de satide. O
estudo tem como objetivos principais: estimar a incidéncia do diabetes e .das doengas
cardiovasculares e estudar sua histéria natural; investigar associagdes entre fatores bioldgicos,
comportamentais, ambientais, ocupacionais, psicolégicos e sociais relacionados a essas doencas
e complicagbes decorrentes, buscando compor modelo causal que contemple suas inter-relagdes;
descrever a evolugdo temporal desses fatores e os determinantes dessa evolugdo; identificar
modificadores de efeito das associagdes observadas; identificar diferenciais nos padrdes de risco
entre os centros participantes que possam expressar variagdes regionais relacionadas a essas
doengas no pais. Dentre os objetivos secundarios consta “estocar matenal biolégico, para estudos
futuros com diversos tipos de marcadores relacionados a inflamag&o, coagulagdo, disfungdo
endotelial, resisténcia & insulina,; obesidade central, estresse e fatores de risco tradicionais, bem
como prover a extragdo de DNA para exames genéticos futuros”. De acordo com informagédo da

pag. 11 do protocolo, item “coleta de sangue®, as amostras de sangue serdo estocadas para

Esplanada dos Ministérios, Bloco “G ", Ministério da Saiide -Edificio Anexo, Ala “B™- 1° andar — Sala 145 — CEP 70058-900- Brasilia / DF
Telefones : (61) 3315.2951/ 3226.6453 Fax :(61) 3226.6453 - E-mail: conep@saude.gov.br - homepage : hitp://conselho.saude.gov.br
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A Sua Senhoria

Sr(a) Maria Teresa Zulini da Costa
Cordenadora Comité de Etica em Pesquisas

Hospital Universitirio da Universidade de Sio Paulo- HU/USP
Av. Prof°® Lineu Prestes, 2565

Cidade Universitdria Sio Paulo

Cep:05.508-900 '

Fls. nt 1o

Rubrica

Cont. Carta CONEP n° 976/2008

exames adicionais e formacéo de banco de DNA. Havera um laboratério central que fard as
“determinacdes basicas do estudo em amostras encaminhadas pelos centros de investigacédo”, as
“determinacdes simples” serdo feitas nos proprios laboratérios. O banco de material biolégico esta
em fase de planejamento com local e coordenador a serem definidos. ;

Diante do exposto, embora nos objetivos do estudo verifica-se que haverd também
pesquisa genética, pelas informagdes do protocolo tal pesquisa n2o sera realizada no momento,
ndo estando descrito ainda (nem no protocolo, nem no Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido-TCLE) os procedimentos para tal. Portanto, nesse primeiro momento do estudo nao
se trata de projeto da area tematica especial “genética humana” (Grupo I), conforme registrado na
folha de rosto, mas sim, do grupo lll. Nesse caso, a aprovagdo ética é delegada ao Comité de
Etica em Pesquisa da instituicao, devendo ser seguido o procedimento para projetos do grupo Il
conforme o fluxograma disponivel no site : http://conselho.saude.gov.br e no Manual Operacional
para CEP. Nao cabe, portanto, a referéncia a CONEP no 3° paragrafo da pag. 1 e no 6° paragrafo
da pag.2 do TCLE. Evidenciamos, entretanto, que o armazenamento e utilizagdo de materiais
biolégicos humanos no ambito de projetos de pesquisa esta regulamentado pela Resolugdo CNS
347/2005 e que o projeto em questdo deve incluir as determinagdes dessa resolugio. Quando for
elaborado o protocolo para os estudos genéticos, devera também ser cumprida a Resolugdo CNS
340/04 incluindo obtengéo de TCLE especifico. Em se tratando de pesduisa com funcionérios de
instituicdes publicas, cabe ressaltar o disposto no item IV.3 “b” da Res. 196/96.

Atenciosamente ,

L
CORINA BONTEMPO DUCA DE FREITAS

S Secretaria Executiva da
COMISSAO NACIONAL DE ETICA EM PESQUISA

C/ cépia para os CEPs: UFBA, FIOCRUZ/RJ,UERJ, UFMG, UFES e UFRS

Esplanada dos Ministérios, Bloco “G ", Ministério da Saiide -Edificio Anexo, Ala “B™- 1° andar — Sala 145 — CEP 70058-500- Brasilia / DF
Telefones : (61) 3315.2951/ 3226.6453 Fax :(61) 3226.6453 « E-mail: conep(@sande.gov.br - homepage : http://conselho.saude.gov.br
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Sao Paulo, 19 de maio de 2006.

[1mo®_ g@

Prof. Dr. Paulo Andrade Lotufo
Superintendéncia
Hospital Universitario da USP

»

Referente: Projeto de Pesquisa “Estudo Longitudinal de Saide do Adulto - ELSA™ —
Cadastro CEP-HU: 669/06 - Cadastro SISNEP: FR — 93920 — CAAE — 0016.1.198.000-
06 - Area temética especial: Grupo I —1.1. Genética Humana

Prezado(a) Senhor(a)

O Comité de Ftica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade de
Sdo Paulo, em reunido realizada no dia 19 de maio de 2006, analisou o projeto de
pesquisa acima citado, considerando-o como APROVADO, bem como, seu Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Informamos que o projeto estari sendo
encaminhado para apreciacio da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa —
CONEP- Brasilia, devendo ser iniciado o estudo somente apés a aprovacio da
referida Comissio.

Lembramos que cabe ao pesquisador elaborar e apresentar a este Comité,
relatérios semestrais (¢ relatério final ao término do trabalho), de acordo com a
Resolugio do Conselho Nacional de Satde 251/97, item V.l.c. O primeiro relatério
esta previsto para 19 de novembro de 2006.

Atenciosamente,

Dra. Maria Teresa Zzzﬁd:Costa

Qoordenadora
Comité de Etica em Pesquisa — CEP

Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitirio da USP
Av. Prof. Lineu Prestes, 2565 ~ Cidade Universitdrio — CEP: 05508-900 - So Paulo - SP
Tels.: (011) 3039-94557 ou 9479 Fax: (11) 3039-9452  E-mail: cep@hu.usp br

Quprica.
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Ministerio da Saide
Fundacéo Oswaldo Cruz
COMITE DE ETICA EM PESQUISA-CEP/FIOCRUZ

Rio de Janeiro, 18 de setembro de 2006.

e BARBGER
Titulo do Projeto: “Estudo longitudinal de saude do adulto - ELSA"
Protocolo CEP: 343/06

Pesquisador Responsavel: Dora Chor

Instituicao: ENSP
Deliberagdo: APROVADO

Trata-se de uma pesquisa sobre doengas cardiovasculares, diabetes e
outras doencas cronicas, pioneiro no Brasil, multicéntrico e com um grande numero
de sujeitos envolvidos (15.000).

O estudo objetiva investigar os fatores que estejam relacionados a essas
doengas em qualquer estagio de desenvolvimento, visando sugerir medidas mais
eficazes de prevencgao e tratamento.

O CEP da USP ja aprovou o referido projeto de pesquisa no ultimo dia 19 de
maio do corrente ano assim como ja fez o correspondente encaminhamento ao
CONEP, conforme declaragao anexa assinada pela coordenagao do CEP-USP,

Os pesquisadores envolvidos no Rio de Janeiro apresentam curriculos
experientes, os capacitando plenamente para a realizagao do estudo no estado do
Rio de janeiro.

Apos analise das respostas as pendéncias emitidas no parecer datado de
19/06/2006 por este colegiado, tendo por referéncia as normas e diretrizes da
Resolugao 196/96 foi decidido pela APROVACAO do referido protocolo.

Informamos, outrossim, que deverdo ser apresentados relatorios
parciais/anuais e relatorio final do projeto de pesquisa.

Além disso, qualquer modificagao ou emenda ao protocolo original devera
ser submetida para apreciagao do CEP/FIOCRUZ.

o G Ty —
Marlene Braz
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa
Em Seres Humanos da Fundagdo Oswaldo Cruz
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA DO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

Vitéria-ES, 01 de junho de 2006

Do: Prof. Dr. Fausto Edmundo Lima Pereira
Coordenador
Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Saude

Para: Prof. José Geraldo Mill )
Pesquisador Responsavel pelo Projeto de Pesquisa intitulado: “Estudo longitudinal de
saude do adulto - ELSA”

Senhor Pesquisador,

Através deste informamos & V.Sa., que o Comité de Etica em Pesquisa do Centro
de Ciéncias da Salde da Universidade Federal do Espirito Santo, apés analisar o Projeto
de Pesquisa, No. de Registro no CEP-041/06, intitulado: “Estudo longitudinal de satde
do adulto - ELSA)”, bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
cumprindo os procedimentos internos desta Instituicdo, bem como as exigéncias das
Resolucdes 196 de 10.10.96, 251 de 07.08.97 e 292 de 08.07.99, APROVOU o referido
projeto, em reunido ordinria realizada em 31 de maio de 2006,

Gostarfamos de lembrar que cabe ao pesquisador elaborar e apresentar 0s
relatérios parciais e finais de acordo com a resolugéo do Conselho Nacional de Saude n°
196 de 10/10/96, inciso 1X.2. letra “c’.

Atenciosamente,

Cogrdanador
Comitk de ctica am Pesquisa
Contro Slemidico | UFES

" Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Saude
Av. Marechal Campos, 1468 — Maruipe — Vitoria — ES — CEP 29.040-091
Telefax: (27) 3335 7504
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Universidade Federal de Minas Gerais
Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP

Parecer n®. ETIC 186/06

Interesse: Prof. (a) Sandhi Maria Barreto
Depto. De Medicina Preventiva e Social :
Faculdade de Medicina -UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP, aprovou no
dia 28 de junho de 2006 o projeto de pesquisa intitulado “ELSA -
Estudo longitudinal da satide do adulto.” bem como o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido do referido projeto.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um

ano apos o inicio do projeto.

AN A N '
Profa. Dra. Maria Elenade L\ima Perez Garcia
Presidente do COEP/UFMG

Av. Presidemte Antonio Carlos, 6627, Prédio da Reitoria— 7" andar sala: 7018 - 31.270-901- BH - MG
(31) 3499-4592 - FAX: (31) 3499-4027 - coep@prpg.ufmg.br
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HCPA - HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Grupo de Pesquisa e Pés-Graduagao
COMISSAO CIENTIFICA E COMISSAO DE PESQUISA E ETICA EM SAUDE

A Comisso Cientifica e a Comissao de Pesquisa e Etica em Saude, que é reconhecida pela Comisséo
Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP)/MS como Comité de Etica em Pesquisa do HCPA e pelo Office
For Human Research Protections (OHRP)/USDHHS, como Institucional Review Board (IRB0000921)

analisaram o projeto:

Projeto: 06-194 Versao do Projeto:  15/05/2006 Versdo do TCLE: 15/05/2006

Pesquisadores:

MARIA INES SCHMIDT

ALVARO VIGO

BRUCE BARTOLOW DUNCAN
FLAVIO DANNI FUCHS

MURILO FOPPA

SANDRA CRISTINA COSTA FUCHS
SOTERO SERRATE MENGUE

Titulo: ESTUDO LONGITUDINAL DE SAUDE DO ADULTO - ELSA

Este projeto foi Aprovado em seus aspectos éticos e metodologicos, inclusive quanto ao seu Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, de acordo com as Diretrizes e Normas Internacionais e Nacionais,
especialmente as Resolugdes 196/96 e complementares do Conselho Nacional de Satide. Os membros do
CEP/HCPA nao participaram do processo de avaliagéo dos projetos onde constam como pesquisadores.
Toda e qualquer alteragdo do Projeto, assim como os eventos adversos graves, deverdo ser comunicados
imediatamente ao CEP/HCPA. Somente poder&o ser utilizados os Termos de Consentimento onde conste
a aprovagéo do GPPG/HCPA.

Porto Alegre, 18 de agosto de 2006.
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Universidade Federal da Bahia
Instituto de Salide Coletiva

COMITE DE ETICA EM
PESQUISA

Formulario de Aprovagido do Comité de Etica em Pesquisa

Registro CEP: 027-06/CEP-ISC !

Projeto de Pesquisa: "Estudo Longitudinal de Saude do Adulto - ELSA ™
Pesquisador Responsavel: Estela Maria Motta Lima Le&o de Aquino
Area Tematica: Grupo ||

Os Membros do Comité de FEtica em Pesquisa, do Instituto de Saude
Coletiva/Universidade Federal da Bahia, reunidos em sessdo ordinaria no dia 26 de
majo de 2006, e com base em Parecer Consubstanciado, resolveu pela sua
aprovacao.

Situagao: APRQVADO

Salvador, 29 de maio de 2006

{L Voorae LAl Lol gl (Ll
VILMA SOUSA SANTANA
Presidente do Comité de Etica em Pesquisa
Instituto de Saude Coletiva
Universidade Federal da Bahia
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10.2 ANEXO B

ANEXO B. Descri¢ao do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Estudo Longitudinal de Seude do Adulto E L SA B R A s I I.

Apresentacao do estudo:

O Estudo Longitudinal de Saude do Adulto — Elsa Brasil — € uma pesquisa sobre
doencas crbénicas que acometem a populacdo adulta, principalmente as doencas
cardiovasculares e o diabetes. E um estudo pioneiro no Brasil por ser realizado em
véarias cidades e por acompanhar as pessoas estudadas por um longo periodo de
tempo. Gracas a pesquisas semelhantes desenvolvidas em outros paises, hoje se
sabe, por exemplo, da importancia de cuidados a pressao arterial e a dieta para a

prevencéo dessas doencas.
Objetivos do estudo:

O Elsa Brasil investigara fatores que podem levar ao desenvolvimento dessas
doencas, ou ao seu agravamento, visando sugerir medidas mais eficazes de
prevencdo ou tratamento. Os fatores investigados incluem aspectos relacionados
aos habitos de vida, familia, trabalho, lazer e saude em geral, inclusive fatores

genéticos.
InstituicBes envolvidas no estudo:

O Elsa Brasil envolvera 15.000 funcionarios de instituicbes publicas de ensino e
pesquisa localizadas em seis estados brasileiros (BA, ES, MG, RJ, RS e SP)L. E
coordenado por representantes de cada Centro de Investigacdo, do Ministério da
Saude e do Ministério da Ciéncia e Tecnologia, tendo sido aprovado pelos Comités
de Etica em Pesquisa dos seis centros. Em Salvador, o estudo estd sob a
responsabilidade da Universidade Federal da Bahia, sob a coordenacao do Instituto

de Saude Coletiva.

Participacdo no estudo:
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O/A Sr./a é convidado/a a participar do Elsa Brasil, que envolve o acompanhamento
dos participantes por pelo menos sete anos, com a realizacdo de entrevistas, de

exames e medidas que ocorrerdo em varias etapas.

! Fundagéo Osvaldo Cruz (Fiocruz), Universidade de Sdo Paulo (USP), Universidade
Federal da Bahia (UFBA), Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG),
Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) e Universidade Federal do Rio
Grande do Sul(UFRGS).

Inicialmente, o/a Sr./a fard a primeira parte da entrevista preferencialmente em sua
unidade de trabalho e sera agendado/a para comparecer ao Centro de Investigacéo
Elsa (CI-ES), situado na Av. Marechal Campos n°® 1468, Maruipe. No CI-ES o/a Sr/a.
farA a segunda parte da entrevista, realizard algumas medidas (peso, altura,
circunferéncia de cintura, quadril e pescoco e pressao arterial), exame de urina de
12 horas noturnas, ultrassom do abdome e carétidas, ecocardiograma,
eletrocardiograma, fotografia do fundo de olho e exames especializados de fisiologia
cardiovascular (Variabilidade da Frequéncia Cardiaca e Velocidade da Onda do
Pulso). Realizard também exames de sangue?, para os quais, serdo feitas duas
coletas: a primeira quando chegar, em jejum de 12 horas, e a segunda, apds duas
horas da ingestdo de uma bebida doce padrédo (exceto os diabéticos que receberao

um lanche especifico em substituicao).

O total de sangue coletado ser4d aproximadamente de 65 ml, e nao traz
inconveniéncias para adultos. Apenas um leve desconforto pode ocorrer associado a
picada da agulha. Algumas vezes pode haver sensacdo momentanea de tontura ou
pequena reacado local, mas esses efeitos sdo passageiros e nao oferecem riscos. A
maioria desses exames ja faz parte da rotina médica e nenhum deles emite

radiacao.

Caso necessario, sera solicitada sua liberacdo para participar da pesquisa em
horério de trabalho. A coleta de sangue segue rotinas padronizadas e sera realizada,
assim como os demais procedimentos, por pessoal capacitado e treinado para este
fim, supervisionados por profissional qualificado que podera orienta-lo no caso de

davida, ou alguma outra eventualidade.
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ApoOs esta primeira etapa do estudo, o/a Sr/a. sera periodicamente contatado/a por
telefone, correspondéncia ou e-mail para acompanhar as modificacdes no seu
estado de saude e para obtencao de informacdes adicionais. Estdo previstas novas
visitas ao CI-BA a cada trés anos.

Por isso, € muito importante informar seu novo endereco e telefone em caso de

mudanca.

2 Hemograma completo, exames diagnésticos para diabetes (glicose e insulina em
jejum e pés-ingestao e teste de tolerancia a glicose), creatinina, dosagem de lipidios,
hormonios associados ao diabetes ou a doenca cardiovascular e provas de atividade

inflamatoria.

Para poder monitorar melhor sua situagdo de saude, é essencial obter detalhes
clinicos em registros de saude. Assim, necessitamos obter informagfes da UFES e
de outras instituicbes do sistema de salde, a respeito da ocorréncia de
hospitalizacdes, licencas médicas, eventos de salde, aposentadoria, ou
afastamento de qualquer natureza. Para isso € imprescindivel que nos autorize por
escrito o acesso as mesmas ao final deste documento. Infelizmente, sem essa
autorizacdo, nao serd possivel sua participacdo no estudo, pois dela depende a

confirmacédo de eventos clinicos.
Armazenamento de material bioldgico:

Serdo armazenadas amostras de sangue, urina e acidodesoxirribonucléico (DNA)
por um periodo de cinco anos, sem identificacdo nominal, de forma segura e em
locais especialmente preparados para a conservagdo das mesmas. Assim como em
outras pesquisas no pais e no mundo, essas amostras sdo fundamentais para
futuras analises que possam ampliar o conhecimento sobre as doencas em estudo,

contribuindo para o avango da ciéncia.

Andlises adicionais, de carater genético ou nao, que nao foram incluidas nos
objetivos definidos no protocolo original da pesquisa, somente serdo realizadas
mediante a apresentacdo de projetos de pesquisa especificos, aprovados pelo
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Comité Diretivo e pelos Comités de Etica em Pesquisa de cada uma das instituicdes
envolvidas, incluindo a assinatura de novos Termos de Consentimento Livre e

Esclarecido.

N&o sera feito qualquer pagamento pela sua participacao e todos os procedimentos
realizados serdo inteiramente gratuitos. Os participantes poderdo ter acesso aos
resultados das andlises realizadas no estudo por meio de publicagcfes cientificas e
do website oficial da pesquisa (www.elsa.org.br).

Os exames e medidas realizados no estudo ndo tém por objetivo fazer o diagndstico
médico de qualquer doenca. Entretanto, como eles podem contribuir para o/a Sr/a.
conhecer melhor sua salde, os resultados destes exames e medidas lhe serdo
entregues e o/a Sr/a. sera orientado a procurar as unidades da rede SUS ou outro
servico de saude de sua preferéncia, quando eles indicarem alguma alteracdo em
relacdo aos padrbes considerados normais. Se durante a sua permanéncia no CI-ES
forem identificados problemas que requeiram atencédo de urgéncia/emergéncia, o/a

Sr/a. sera atendido/a no Hospital das Clinicas da UFES.

Todas as informagbes obtidas do/a Sr/a. serdo confidenciais, identificadas por um
namero e sem menc¢ao ao seu nome. Elas seréo utilizadas exclusivamente para fins
de andlise cientifica e serdo guardadas com seguranca - somente terdo acesso a
elas os pesquisadores envolvidos no projeto. Com a finalidade exclusiva de controle
de qualidade, sua entrevista serd gravada e podera ser revista pela supervisdo do
projeto. A gravacédo sera destruida posteriormente. Como nos demais aspectos do
projeto, serdo adotados procedimentos para garantir a confidencialidade das
informacBes gravadas. Em nenhuma hipGtese serd permitido o0 acesso a
informacgdes individualizadas a qualquer pessoa, incluindo empregadores, superiores

hierarquicos e seguradoras.

Uma copia deste Termo de Consentimento |lhe sera entregue. Se houver perguntas
ou necessidade de mais informacgdes sobre o estudo, ou qualquer intercorréncia, o/a
Sr/a. pode procurar o coordenador do ELSA Brasil no Espirito Santo, Professor José
Geraldo Mill, vinculado ao Programa de Pés-graduacédo em Ciéncias Fisiolégicas, do
Centro de Ciéncias da Saude, no seguinte endereco: Av. Marechal Campos, 1468,
Campus de Maruipe, Maruipe, Vitoria/ES; telefones (27) 3335-7335 ou 3335-7399.
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O Comité de Etica e Pesquisa do Centro de Ciéncias da Salde pode ser contatado
pelo seguinte telefone: (27) 3335-7504.

Sua assinatura abaixo significa que o/a Sr/a. leu e compreendeu todas as

informacdes e concorda em participar da pesquisa Elsa Brasil.

10.3 ANEXO C

ANEXO C. Via de assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Estudo Longitudinal de Saude doAdulto || =l IR W W SR A

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
NOME do/a PAIICIPANTE: ... e
Documento de Identidade: ..o
Data de NASCIMENTO: ...t e e e e e e e abbb e e e e e e e e e s e aannnes

= 010 [T £ oo DO PP P PP UPPPPPPPPTPPPPN

Declaro que compreendi as informagBes apresentadas neste documento e dei meu consentimento
para participacéo no estudo.

Autorizo os pesquisadores do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto — Elsa Brasil, a obter
informacdes sobre a ocorréncia de hospitalizagbes, licencas médicas, eventos de saude,
aposentadoria, ou afastamento de qualquer natureza em registros de saude junto ao Servigo Médico
Universitario Rubem Brasil Soares e a outras instituicdes de salde publicas ou privadas, conforme
indicar a situagdo especifica.

No caso de hospitalizacdo, autorizo, adicionalmente, que o/a representante do ELSA, devidamente
credenciado/a, copie dados constantes na papeleta de internacdo, bem como resultados de exames
realizados durante minha internacéo.

As informacdes obtidas somente poderao ser utilizadas para fins estatisticos e deverdo ser mantidas
sob protecdo, codificadas e sem minha identificacdo nominal.

Assinatura

Declaro concordar que amostras de sangue sejam armazenadas para analises futuras sobre as
doencas crbnicas em estudo.

[ Sim [ Nao

Assinatura




Local Data / /

NOME A0/ ENIEVISTAUOITAL . .ceveeiiiieeeie ettt e e e e et e e e e e e et e e s eat e e eaanaas
Cédigo do/a entrevistador/a no CI-ES............cccccvveeiiiiiineeesnnn,

Assinatura:
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