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RESUMO. As alteragdes no perfil lipidico que sdo sabidamente
fatores de risco para o surgimento da doenga aterosclerética estdo
associadas ao excesso de peso. Assim, este estudo foi realizado com
o objetivo de estudar a incidéncia destas alteragdes em criangas €
adolescentes de acordo com dois padrdes de referéncia, bem como
analisar o comportamento do pesorelativo segundo a presenga ou nio
de tais alteragdes. Foram estudados os nfveis séricos de Colesterol
Total (CT) e suas fragdes e de Triglicérides (TG) em 74 criangas €
adolescentes obesos com mediana de idade de 11 anos ¢ 10 meses
para os meninos e de 10 anos e 9 meses para as meninas € com
mediana de relagdo Peso/Estatura (P/E) de 151% e 149% para os
meninos e meninas, respectivamente. Os valores de lipideos
plasmaticos foram classificados segundo os padrdes de referéncia da
American Heart Position Statement Circulation (AHPSC) e de
Kwiterovich. Observou-se que criangas com mfveis de HDL-colesterol
(HDL) plasmitico alterados, apresentaram P/E significantemente
maior do que as demais. De acordo com os valores de Kwiterovich
observa-se que maior niimero de individuos apresentaram valores
indesejéveis ou lim{trofes de lipfdeos séricos (91,9%), HDL (93,6%)
e TG (67,6%) quando comparado com aquele detectado com o usoda
Referéncia da AHPSC. Conclui-se que a obesidade € condigdo
importante para a determinag@o de alteracdes no perfil de lipidios
plasméticos, devendo serinclusacomo fator paraindicar ainvestigac@o
dedislipidemias entre criangas e adolescentes. Os valoresapresentados
por Kwiterovich parecem refletir melhor tais alterages.
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INTRODUCAO

A preocupagio com a prevengao, na infancia, das doencas
do adulto tem sido responsdvel pelo surgimento de uma série
de estudos que demonstram que a doenga aterosclerética tem
origem em idades precoces. Em 1958, Holman et al (1)
observaram presenca de depésitos lipfdicos na camada fntima
daaorta de individuos comidade superiora3 anos. A superficie
afetada desta artéria mostrou lento aumento até o 10° ano de
vida, havendo incremento mais rdpido da extensédo da lesdo
ap06s estd idade. Estes autores constataram, ainda, a presenca
de placas fibrosas macroscépicas a partir da 2a. década de
vida, demonstrando que o processo aterosclerdtico tem inicio
muito antes de manifestagdes clinicas serem detectadas.
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SUMMARY. Alterations of the Seric Lipid Profile in obese
children and adolescents. Alterations in plasmatic lipid profile are
known to be risk factors for atherosclerotic disease and have beep
associated with obesity. This research was designed in order to study
the incidence of these alterations in obese children and adolescents
according to two different reference patterns. Analyses of seric levels
of Total Cholesterol (CT) and fractions and of Triglycerides (TG)
were done. The sample included 74 obese children and adolescents
with average age equal to 11 years and 10 months for boys and 10
years and 9 months for girls and with mean weight/height ratio (W/
H) equal to 151 and 149 % for boys and for girls, respectivelly,
Plasmatic lipid values obtained were classified according to the
American Heart Position Statement Circulation (AHPSC) and to
Kwiterovich refference patterns. It was observed that patients with
abnormal seric HDL-cholesterol (HDL) levels had a significantly
greater (W/H) then the other group. It was also noticed that a greater
number of individuals presented abnormal or borderline plasmatic
lipid levels (91,9%), specially HDL (93,6%) and TG (67,6%),
according to Kwiterovich than AHPSC. Obesity showed to be an
important factor in determining lipid profile values and should be
included as a variable to indicate screening of these lipoproteins in
childhood and adolescence.

Key words: Lipid profile, childhood, adolescence, obesity.

Dados publicados sobre o “The Bogalusa Heart Study”
revelam que os estdgios iniciais do surgimento da aterosclerose
estdo relacionados aos niveis séricos de lipoproteinas na
infancia o que refor¢a o conceito de que alteragdes do perfil
lipidico nessa fase podem ser preditivas da doenga arterial
coronariana (DAC) navidaadulta(2). A presenca de alterages
no perfil lipidico de criangas obesas tem sido descrita larga-
mente na literatura cientifica (3,4). No Brasil, Oliveirael al (5)
analisando dados de 83 criangas de 6 a 10 anos de idade
descrevem alteragdes no perfil lipidico em 90% e 73% das
criangas grande e médio obesas, respectivamente.

A presenga de fatores adversos desde a infancia pode
facilitar o surgimento e a progressdo do processo
aterosclerdtico. Estudos em adolescentes que faleceram por



INVESTIGACAOQ DE ALTERACOES NO PERFIL 339

traumatismo, mostraram notdvel associagio entre os niveis
séricos de lipides e lipoproteinas, a pressdo arterial sist6lica e
o grau de aterosclerose coronariana (6). Estes achados sdo
suficientes para justificar intervengéo pedidtricacom detec¢do
¢ prevengdo de fatores de risco para o surgimento de eventos
cardiovasculares deletérios.

Desta forma, sabendo-se a importancia da monitorizagio
dos niveis séricos de lipideos que sofrem alteragdes devidas a
presenga de excesso de peso, foi realizado um estudo com a
finalidade de analisar o comportamento destes em populagdo de
criangas e adolescentes obesos comparando a incidéncia de
alteragdes de acordo com o padrdo de referéncia utilizado. Tal
assunto ‘e de extrema importancia uma vez que o Brasil estd
rapidamente trocando o problema alimentar do déficit para o
excesso, mesmo nas classes menos favorecidas socialmente (7).

CASUISTICA E METODO

O presente trabalho foi realizado pelo Grupo de Estudos
em Obesidade da Disciplina de Nutri¢do ¢ Metabolismo do
Departamento de Pediatria da Universidade Federal de Sao
Paulo (UNIFESP/EPM), que avaliou os niveis séricos de
lipfdeos de 74 criancas e adolescentes obesos atendidos no
Ambulatério de Obesidade Infantil do Hospital Sdo Paulo da
Universidade Federal de Sdo Paulo/EPM.

Os exames laboratoriais estudados consistiram em CT,
fragdes (HDL, LDL E VLDL) e TG coletados ap6s 12 horas
de jejum e dosados no Laboratério Central do Hospital Sdo
Paulo. As andlises de colesterol total e HDL foram realizadas
segundo método enzimdtico colorimétrico descrito por
Eggstein & Kuhlman (8). A leitura foi realizada por
microprocessador fotométrico ABA-100 (marca). Para as
dosagens dos TG, CT e HDL usou-se o “kit” de reagentes do

Laboratério “Miles do Brasil Ltda.” e o HDL foi dosado ap6s -

precipitagdo comsulfato de dextran, utilizando-se o precipitante
reativo do Laboratério “Wiener” (Rosdrio, Argentina). A
LDL foi estimada para valores de TG menores do que 400 mg/
diutilizando a seguinte férmula: LDL + CT - (HDL +tg/5) (9).
As medidas antropométricas utilizadas foram peso e esta-
tura, & partir das quais foi calculada a relagdo P/E com o uso
das tabelas do NCHS (10) como populagéo de referéncia. O
diagnéstico de obesidade era feito quando a relagio P/E era
superior a 120%, sendo definida como sobrepeso os valores
situados na faixa entre 110 e 120%. Foi, ainda, realizada
avaliacdo do estdgio de desenvolvimento puberal dos pacien-
tes, segundo os critérios descritos por Marshall & Tanner
(11,12). .

Os valores obtidos de TG, CT e lipoproteinas foram

comparados aos valores de referéncia em percentis publicados
pela AHPSC (13) e com aqueles recomendados por
Kwiterovich (14), sendo ambos distribuidos por idade e sexo.
Para andlise do comportamento da relagio P/E de acordo com
o diagnéstico alterado e ndo alterado foi utilizado o padrio de
referéncia da AHPSC (14).

Anilise estatistica

A andlise estatistica contou com os testes “t” e de Mann-
Whitney (15) para duas amostras independentes com o obje-
tivo de comparar o sexo masculino ¢ o feminino. Uma vez que
os resultados obtidos nfo foram significantes, meninos e
meninas foram alocados no mesmo grupo para a realizagio
das anélises subsequentes.

Para comparar as varidveis HDL, VLDL, LDL, CTe TG
entre os grupos com estdgio de desenvolvimento puberal 1-2,
3 e 4-5 foi aplicada a Anilise de Varidncia por Postos de
Kruskal-Wallis (15). o Teste de Mann-Whitney (15) foi utili-
zado para comparar a relagio P/E entre os grupos com perfil
lipidico (CT, HDL, LDL, VLDL e TG) alterado e nio
alterado. As anélises foram efetuadas com o auxilio do soft-
ware SPSS 4.

RESULTADOS

Das 74 criancas estudadas, 27 (36,5%) eram meninos com
mediana de idade de 11 anos 10 meses e 47 (63,5%) meninas
que apresentavam mediana de idade de 10 anos e 9 meses ¢
com mediana de relacdo P/E de 151% (variagdo: 124 a 203)
para os meninos e 149% (varia¢do: 116 a206) para as meninas
(Tabela 1). Os valores medianos dos lipideos plasmaéticos da
populagdo estudada estdo descritos na Tabela 1. Dos meninos,
2 (7,4%) eram pequeno obesos, 6 (22,2%) eram médio e 19
(70,4%) grande obesos e das meninas 1 (2,1%) apresentava
sobrepeso, 7 (14,9%) eram pequeno obesas e 8 (17,0%) e 31
(66,0%) eram médio e grande obesas, respectivamente.

TABELA 1
Caracteristicas gerais das criangas e adolescentes obesos
do sexo masculino e feminino participantes do ambulatério
de obesidade da Disciplina de Nutri¢do e Metabolismo do
Departamento de Pediatria da UNIFESP/EPM

Caracteristicas Masculino (n=27) Feminino (n=47) -
Mediana Variacdo Mediana Variagio
Triglicérides (mg/dl) 104 (74-349) 95 (50-247)

Colesterol Total (mg/dl) 146 (85-200)
LDL-colesterol (mg/dl) 101 (52-133)
HDL-colesterol (mg/dl) 32 (20-44)
VLDL-colestero! (mg/dl) 19 (06-44)
Relacdo P/E (%) 151 (124-203)
Idade (anos, meses) 11,10 (7,11-15)

147 (73-231)
100 (22-156)

31 (20-50)

18 (10-34)

149 (116-206)
10,9 (7.6- 17,10)

Emrelagdo aodesenvolvimentopuberal, 21 (80,8%)meninos
estavam em estdgios 1 ou 2,2 (7,9%) em esfégio 3e3(11,3%)
emestagios 4 ou5. Das meninas 31 (65,0%) estavam em estagios
lTou2e6(12,7%) ¢ 10 (21,3%) estavam em estdgio 3 e 4-5,
respectivamente. A analise estatisticanio demonstrou diferencas
significantes entre os niveis plasmaticos de lipideos das criangas
e adolescentes estudados, de acordo com os diferentes estdgios
de desenvolvimento puberal (Tabela 2).



TABELA 2
Criancas e adolescentes obesos do sexo masculino e
feminino, segundo estagio de desenvolvimento puberal e
valores médios de lipideos plasmaticos, UNIFESP/EPM

Estagio Puberal

le?2 3 4e5 H calculado*
HDL(mg/dl) 32,34 34,57 34,00 0,52 ns
VLDL(mg/dl) 20,04 22,17 29,75 2,89 ns
CT(mg/dl) 150,38 152,88 150,45 0,48 ns
TG (mg/dl) 112,19 100,25 138,33 4,68 ns
LDL(mg/dl) 98,21 112,71 94,10 3,52 ns

* H critico = 5,99
ns nao significante

Comparando-se arelajo P/E das crianzas com altera8des
nos niveis de lipideos plasmaticos com aquelas sem alteragao,
observou-se que crianzas com HDL plasmatico baixo
apresentam P/E significantemente maior (156,09%) do que
aquelas sem alteragao nessa lipoproteina (145,29%). Para os
demais lipideos (CT, LDL, VLDL e TG) nao foi observada
diferan$a estatiticamente significante (Tabela 3).

TABELA 3
Relaijao Peso/Estatura (%) de crianzas e adolescentes
obesos, de acordo com a avaliagao do perfil lipidico
(Alterado/Nao Alterado) segundo referéncia
da AHPSC (13)

AHPSC Alterado  Nao Alterado
Z calculado *
Colesterol Total 158,52 % 151,60% 0,08 ns
LDL-colesterol 164,02% 151,26% 1,17 ns
HDL-colesterol 156,09% 145,29 % 2,06%*
VLDL-colesterol 158,93 % 150,72 % 0.97 ns
Triglicérides 154,05 % 151,07% 0.56 ns

*Z critico (((0,05%) 1,96
** Significante ((( 0,05%)
ns nao significante

Aocomparar-seapropongo de crianzas com perfil lipidico
alterado de acordo com o uso da classificagao proposta pela
AHPSC (13) com apublicada por Kwiterovich (14), observa-
se que maior nimero de individuos estudados tem valores
indesejaveis ou limitrofes de lipideos plasmaéticos, especial-
mente HDL e TG. com o uso da segunda classificaséao.
Observa-se que 43 (67,6%) crianzas tinham TG aumentado e
59 (93,6%) apresentavam HDL baixo ou limitrofe, segundo
Kwiterovich (14), sendo que 68 (91,9%) das crianzas estudadas
apresentavam algum tipo de alterado no perfil de lipideos
plasmaéticos (Figuras 1e 2).

Deteccéo de alteragoes no Perfil Lipidico, Colesterol Total
e Triglicérides de criancgas e adolescentes obesos de acordo
com os valores propostos pela American Heart Position
Statement Circulation (1) e por Kwiterovich (2)
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FIGURA 2
Deteccéo de alteragoes dos niveis das fracdes lipidicas do
Colesterol plasmatico de criancgas e adolescentes obesos de
acordo com os valores de referéncia propostos pela
American Heart Position Statement Circulation (1) e por
Kwiterovich (2)
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DISCUSSAO

A instalando e a progressao do processo aterosclerético
esta ligada & interagdo de urna série de variaveis que incluem
caracteristicas individuais e fatores relacionados ao estilo de
vida (dieta, tamanho corporal, atividade fisica). E dificil saber
a contribuido de cada fator isoladamente, porém, ha relatos
de que niveis adversos de lipideos plasmatico estdo fortemente
associados com niveis elevados de peso (16).

Neste trabalho, as crianzas e adolescentes estudados
apresentaram, em maior proporgao, valores alterados de HDL
(68,75%), sendo observada também elevada incidéncia de
individuos com TG (35%) e VLDL (37%) aumentados, o que
parece estar de acordo com dados publicados na literatura os
quais tém demonstrado associagao entre o peso relativo e
alterares nos niveis de lipideos plasmaticos, encontrando
com maior freqiiéncia niveis elevados de TG e baixos de HDL
(17-20).



Os achados de Levine et al., (21 ), que estudaram crianzas
13,3 anos (7-20 anos),
demonstraramdimensao inferiorde altera9ao no perfil lipidico

obesas com idade meédia de
quando comparados com este estudo, tendo sido encontradas
56% das crianzas com niveis anormais de lipideos, sendo que
24% apresentavam TG acima do percentil 95, e 25% tinham
HDL abaixo do percentil 5. Apesar das diferentes dimensSes,
osdados obtidos em ambos trabalhos denotam o papel deletério
do acumulo excessivo de gordura corporal que parece alterar
0 metabolismo lipidico propiciando o surgimento de
dislipidemias secundarias a estacondilo.

A interferencia da obesidade nos niveis de lipoproteinas
de individuos adultos foi demonstrada em trabalho realizado
por Kannel etal., (22) no “The Framingham Study”, no qual
voluntarios do sexo masculino foram acompanhados por um
periodo de 24 anos. Foi observado que a eleva9ao de 4,5
gramas no peso correspondia a aumento de 7,6 mg/dl no
colesterol plasmético, sendo que a elevaRao no peso relativo
estava associada a aumento nos fatores de risco para a DAC,
incluindo a colesterolemia.

Dados obtidos por Gidding et al., (23) no “The Bogalusa
Heart Study”
acompanhadas por 8 anos, também mostraran! a participado

com crian9as com idades entre 7 e 9 anos

doexcessode pesonaalteraido do perfil lipidico, demonstrando
associa94o entre adiposidade e niveis diminuidos de HDL e
aumentados de TG, tendo sido demonstrado por anélise de
multivaridncia que esta associa9ao era maior com amudan9a
de peso do que com o peso elevado propriamente dito.

A explica9ao para este fenomeno envolve a atua9ao
ineficiente da insulina no metabolismo do individuo obeso e
a resistencia periférica a a9ao da insulina, que ocorre mesmo
nos estdgios inicidis da obesidade (24). A interferencia da
obesidade no nivel e na sensibilidade ainsulinaé comprovada
ao verificarque a perda de peso em crian9as obesas diminuf a
resistencia a a9ao deste hormonio (25). E descrito, ainda, que
crian9as obesas apresentam insulina imunorreativa de jejum
significantemente mais elevada do que as nao obesas estando
esta associada positivamente com TG e negativamente com
HDL (26). Da mesma forma, no projeto “The Cardiovascular
Risk in Young Finns Study” no qual Raikatari et al., (27)
acompanharam 1865 individuos com idades entre 6 e 24 anos
por seis anos, demonstrou-se que a insulina de jejum elevada
estava relacionada com hipertrigliceridemia, sendo tal
associa94o independente da obesidade. Observou-se, também
que a insulinemia basai estava aumentada nos individuos que
apresentaram subsequente de
hipertrigliceridemia, baixos niveis de HDL e hipertensao
durante seu seguimento. Neste mesmo estudo, dados obtidos
de 1398 jovens entre 15e 24 anos demonstraran! corre®ao

agrupamento

positiva entre o IMC e os niveis de LDL, TG e insulina, e
negativa com HDL (28).

Dados do “The Bogalusa Heart Study” obtidos por Jiang
et al., (29), demonstraram que a insulinemia de jejum estava
forte e positivamente correlacionada com TG e VLDL e

negativamentecom HDL independentemente de outros fatores
como a obesidade. Entretanto urna forte associa9do da
insulinemia com o perfil de lipoproteinas foi observada entre
0os obesos mais do que entre os nao obesos mostrando o papel
do excesso de peso na altera94o das lipoproteinas plasmaticas,
especialmente, TG, VLDL e HDL (29) o que corrobora os
dados obtidos no presente trabalho.

A ocorréncia de niveis elevados de TG e VLDL e baixos
de HDL
eficiéncia da lipase lipoprotéica (LpL) é mediada pela a94o da
insulina. Desta forma, com aresisténciada98oda insulina que

na obesidade parece dever-se ao fato de que a

ocorre devido ao acumulo de peso excessivo a atividade da
LpL ficard prejudicada, o que ird fazer com que excesso de
VLDLeTG permane9am nacircula94dosangiiineaporrenifio
diminuida, havendo pelo mesmo motivo fonria9ao deficiente
de HDL (30). H4, ainda, evidéncias de que a circula9ao
aumentada de lipideos ir4 estimular aumento na produ98o de
VLDL pelo figado, fato que contribuird fias altera9oes dos
niveis séricos de lipideos tipicas da obesidade.

Analisando os resultados deste trabalho observamos, que
a adequa94do P/E do grupo com HDL alterado foi
significantemente maiordo que ado grupo que nao apresentava
altera9ao nesta lipoproteina o que evidencia a intensifica9ao
deste mecanismo a medida que aumenta a gravidade da
obesidade entre of; individuos com excesso de peso.

Assim, a preven94o da progressao da obesidade mesmo
que o individuo nao consiga atingir um peso relativo normal
parece ser benéfica urna vez que, a obesidade, sendo urna
condj950 que tende apermanecer ao longo do tempo, urna vez
instalada e estando estarelacionadaao surgimento de altera9fies
secundarias no perfil lipidico pode contribuirparaosurgimento
de doen9as no aparelho circulatorio do adulto, cuja magnitude
dependeria do tempo em que o individuo permanecesse em
condi94o desfavoravel (31). Além disso, urna vez iniciada, a
aterosclerose tende a ser auto-perpetuante, portanto,
interven96es iniciadas precocemente parecem ser 6timas para
a preven94o da instala94o e progressdo deste processo.

A preocupa94docom estes aspectosdesde ainfanciaprovém,
ainda, do fato de que individuos com niveis alterados de
lipideos plasmaticos tém mais chances de permanecerem
desta forma ao longo da vida. Crian9as obesas que se tornam
adultos obesos tém um perfil lipidico de maior risco
cardiovascularquando comparadascom aquelas que se mantém
magras (32). Urnagrande propor94o dos adultos com presen9a
de fatores de risco provém de urna infancia com valores no
final superior da distribuj94o0 normal. Assim, adultos com
colesterol alto parecem provirem grande parte de urna infancia
com valores elevados de colesterol normal (33-35).

Estudo realizado por Muchacka et al.,, (36) demonstrou
que a obesidade foi o fator de risco mais importante em
crian9as para apresentarem dislipidemia. Assim, observa-se
com preocupa9do a propor9ao de criabas que apresentam
algum tipo de altera9ao sérica nos niveis de lipideos dentro da
amostra estudada, urna vez que em 1984 as doen9as do
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aparelho circulatério foram responsdveis por mais da metade
dos 6bitos dos individuos acima de 50 anos e de um quarto das
pessoas entre 20 e 49 anos, que talvez pudessem ter sido
prevenidos ou minimizados se ocorresse intervengao precoce
37).

Desta forma, fica demonstrado que a verificagdo do perfil
lipidico entre criangas e adolescentes obesos mostra-se
necessdria afim de que se possa atuar precocemente nos
fatores de risco para a DAC. Faz-se necessdrio, para tanto, a
utilizagdo dos valores de referéncia que melhor reflitam
alteragdes nestes lipideos. Em nosso estudo, comparando a
proporgio de individuos com alteragdes plasmaticas nos niveis
de lipideos detectados com o uso dos padrdes sugeridos pela
AHPSC (13) com aquela obtida com o uso da tabela proposta
por Kwiterovich (14) e que foi adotado como referéncia para
avaliagdo de risco em criangas com idades entre 2 e 19 anos
pelo 2o Consenso Brasileiro sobre Dislipidemias - Sociedade
Brasileira de Cardiologia (38) observa-se que com o uso da
segunda um maior ndmero de criangas com valores alterados
¢ diagnosticada, j4 que a mesma apresenta um nivel
intermedidrio que é formado por aquelas criangas que ainda
ndo apresentam alteragdes mas que devem ser acompanhadas
com precaugo pois apresentam niveis plasmaticos que no as
isentam de risco. O Consenso Brasileiro, entretanto, néio
incluiu o nivel intermedidrio para HDL como triagem o que
impede adetec¢fo, o acompanhamento e aintervengio precoce
em criangas que sdo potenciais portadores de alteragdes no
perfil lipidico no futuro. Deste modo, o uso dos valores
proposto por Kwiterovich incluindo os valores intermedidrios
parece ser mais adequado em servigos especializados no
atendimento de criangas e adolescentes obesos, havendo como
lnica ressalva, a falta de valores normais para VLDL o que
prejudica a investigagdo de deslipidemias entre criangas obe-
sas, uma vez que, como foi demonstrado neste trabalho, esta
¢ umadas lipoprotefnas que mais sofre alteragdo na obesidade.
Eimportante lembrar que a obesidade mesmo nainfanciadeve
ser encarada como fator indicativo para o “screening” de
alteragOes lipidicas como € indicado a partir do Consenso
anteriormente citado.

Finalmente, este estudo demonstra que a investigago da
deslipidemia entre criangas obesas € de extrema importancia
pois, ainda que a obesidade ndo seja um fator de risco
“independente” nas andlise multivariadas dos fatores de risco
cardiovasculares, o desenvolvimento da obesidade contribui
para a aquisic@o de risco (39). H4 sempre uma predisposi¢io
genéticaque parece ser mais permissiva do que determinativa,
requerendo ganho excessivo de peso, dieta inadequada,
sedentarismo ou alguns outros fatores de risco desfavordveis
para causar sua expressdo (40). Assim, a prevengéo de eventos
cardiovasculares adversos deve iniciar-se precocemente sendo
que a corregdo do excesso de peso deve estar sempre prevista
quando se faz o delineamento das estratégias de intervengéo
para o tratamento das dislipidemias na infancia (41,42).
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