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RESUMO

INTRODUCAO: A prética habitual de atividade fisica (AF) induz alteracBes desejaveis nos
niveis plasmaticos de lipideos, em especial no aumento da HDL-Colesterol (HDL) e na
reducdo dos triglicérides (TG). Existem similaridades entre os achados dos estudos em
relacdo ao beneficio que a AF provoca nos niveis plasmaticos de lipideos, entretanto ainda ha
necessidade de aclarar o papel da frequéncia e da intensidade da AF sobre esse beneficio. Tal
informacdo é importante para tornar mais especificas as recomendacdes de AF com vista a
aumentar a HDL e diminuir a LDL e o TG. OBJETIVO: Estimar a contribuicdo da AF para a
distribuicdo dos niveis de HDL, LDL e TG entre homens e mulheres participantes da linha de
base do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA Brasil) e investigar se a associacao
entre AF e HDL; AF e LDL e AF e TG varia segundo diferentes formas de classificacdo de
AF. METODOS: Estudo transversal com participantes com idade entre 35 e 69 anos, ambos
0s sexos. A coleta de dados foi realizada através de entrevistas, medidas antropométricas e
exames laboratoriais. Foram excluidos participantes que fizeram uso de medicamentos que
influenciam nos valores de HDL, LDL e de TG. A atividade fisica foi avaliada pelo
International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) modificado. Trés parametros diferentes
de AF foram considerados na analise: intensidade (leve moderada e vigorosa); tempo semanal
> 150 minutos (recomendacdo da Organizacdo Mundial da Salude) e tempo total de AF em
minutos. A andlise foi feita por regressdo linear uni e multivariada utilizando-se a
transformacéo logaritmica do TG. Para inclusdo no modelo de regressdo linear multipla foram
escolhidas as variaveis que apresentaram associa¢do com p valor <0,20, tendo permanecido
nos modelos finais as variaveis que se mantiveram associadas ao nivel de p <0,05, ap6s todos
os ajustes. A regressdo linear multipla foi ajustada inicialmente por sexo e idade, e
posteriormente por possiveis varidveis de confusdo. RESULTADOS: Dos 15.105
participantes do Estudo ELSA-Brasil, 12.688 preencheram os critérios de inclusdo, sendo
54,8% do sexo feminino e com idade média de 50 anos (£8,12), 50% relatou cor de pele
branca, 52% possuia nivel superior de escolaridade. A média do IMC foi 26,8kg/m?(+4,76),
14% eram fumantes e 69%, usuarios de bebida alcéolica, sendo 8% usuérios excessivos de
alcool. Os valores médios de HDL e LDL foram, respectivamente, 49mg/dL e 134mg/dL para
homens e 60mg/dL e 133mg/dL para mulheres. Os valores medianos dos TG foram
131mg/dL para homens e 100mg/dL para mulheres. Quanto a pratica semanal de atividade
fisica no lazer, 78% dos individuos praticavam AF leve; 13%, moderada e 9%, vigorosa,
sendo similar a distribuicdo da atividade fisica por género. O LDL mostrou-se ssociado a
intensidade da AF na analise univariada, mas perdeu significancia estatitica apds ajuste por
sexo e idade. Os modelos finais de regressdo linear mostraram que os niveis de HDL crescem
com a maior intensidade da AF, sdo maiores nos que praticam mais de 150min/semana e
crescem diretametne com o tempo total de AF. A intensidade da AF explicou 0,05% da
distribuicédo total dos niveis de HDL na populacdo estudada. AF>150 min/semana e tempo
total explicaram respectivamente, 0,11% e 0,16% da distribuicdo do HDL. Apos ajustes, 0S
niveis de TG reduziram significativamente com o aumento da intensidade da AF e com o
maior tempo de AF. A intensidade da AF explicou 0,19% da distribuicdo dos TG na
populacéo estudada, ja AF segundo recomendacdo da OMS explica 0,03% dessa distribuicéo,
e o tempo total de AF explica 0,08%. Nossos resultados reforcam a importancia da pratica
regular de atividade fisica para o aumento do HDL e reducdo dos TG, mas nédo foi associada
aos niveis de LDL. A intensidade explicou melhor a distribui¢do dos niveis de HDL e TG,
mas a contribuicdo relativa da AF para a distribuicdo geral dos niveis de HDL e TG na
populagéo de estudo foi pequena. Entre os diferentes parametros investigados a intensidade da
AF contribuiu mais para explicar a distribuicdo de HDL e TG do que a recomendacdo da



OMS de pratica >150 min/semana. Mas, vale ressaltar que nossos resultados reforcam que a
pratica de AF como recomenda a OMS traz beneficios sobre os niveis desses lipidios.

Palavras-chave: atividade fisica, questionario internacional de atividade fisica, lipoproteinas
de alta densidade, lipoproteinas de baixa densidade, triglicérides.



ABSTRACT

INTRODUCTION: The habitual physical activity (PA) induce desirable changes in plasma
lipid levels, especially the increase of HDL-cholesterol (HDL) and reducing triglycerides
(TG). There are similarities between the findings of studies on the advantage that causes PA
in plasma lipid levels, however there is still a necessary to explain the role of the frequency
and intensity of PA on this benefit. Such information is important for making more specific
recommendations for PA to increase HDL and decrease LDL and TG. OBJETIVO: Estimate
the contribution of PA to the distribution of HDL, LDL and TG among male and female
participants of the baseline of the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA Brasil) and to
investigate if the association between PA and HDL; PA and TG; PA and LDL is modified
according to the different assessment parameters of PA. METHODS: Cross-sectional study
with participants aged between 35 and 69 years, both sexes. Data collection was conducted
through interviews, anthropometric measurements, and laboratory tests. Participants who used
drugs that influence the levels of HDL, LDL and TG were excluded. Physical activity was
assessed by a modified International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) modified. Three
different parameters of PA were considered in the analysis: intensity (mild, moderate and
strong); weekly time >150 minutes (WHO criteria) and total time PA in minutes. The analysis
was performed by univariate and multivariate linear regression using the logarithmic
transformation of TG. For inclusion in the multiple linear regression model the variables that
were associated with p value <0,20 was chosen and remained in the final models variables
that remained associated with the level of p<0,05, after all adjustments. Multiple linear
regression was initially adjusted for sex and age, and then by possible confounding variables.
RESULTS: Among the 15.105 participants in the Study ELSA-Brasil, 12,688 were included
in this study, and 54.8% were female and the mean age was 50 years (+ 8.12), 50% reported
white skin, 52% had a higher education. The mean BMI was 26,8kg / m2 (+ 4.76), 14% were
smokers and 69%, users of alcoholic drink, being 8% excessive alcohol users. The mean
values of HDL and LDL were, respectively, 49mg/dL and 134mg/dL for men and 60 mg/dL
and 133mg/dL for women. Median values of TG were 131mg/dL for men and 100 mg/dL for
women. Concerning weekly physical activity during leisure time, 78% of individuals engaged
in light physical activity; 13%, and 9% in moderate, or intense PA, regardless of gender. The
LDL proved ssociado the intensity of PA in univariate analysis, but lost significance after
adjustment estatitica by sex and age. The final linear regression models showed that the levels
of HDL increase with greater intensity of PA, which are higher in practice over 150min /
week and grow by directly with the total time of PA. The intensity of PA explained 0.05% of
the total distribution of HDL in the study population. The PA >150 min/week and total time
explained respectively, 0.11% and 0.16% of the distribution of HDL. After adjustments, TG
levels decreased significantly with increasing intensity of PA and with longer PA. The
intensity of PA explained 0.19% of the distribution of TG in the population studied, since PA
as recommended by WHO explains 0.03% of this distribution, and the total time PA explains
0.08%. Our results reinforce the importance of regular practice of physical activity for
increasing HDL and reducing TG, but was not associated with levels of LDL. The best
explanation for the intensity distribution of HDL and TG levels, but the relative contribution
of PA to the general distribution of HDL and TG levels in the study population was small.
Among the different parameters investigated the intensity of PA contributed more to explain
the distribution of HDL and TG than the WHO recommendation of practice> 150 min/week.
But it is noteworthy that our results reinforce the notion that PA practice as recommended by
the WHO brings benefits on levels of these lipids.



Keywords: physical activity, International Physical Activity Questionnaire, high density
lipoproteins, low density lipoproteins, triglycerides.
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1. CONSIDERACOES INICIAIS

As doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT) sdo consideradas um sério problema de
salde publica, sendo as quatro de maior impacto mundial, as doencas cardiovasculares
(DCV), respiratdrias, o diabetes e o cancer, responsaveis por 63% das mortes no mundo.*

No Brasil, as DCNT sdo a causa de morte de aproximadamente 72% da populacdo adulta. As
DCNT séo doencas multifatoriais, que se desenvolvem ao longo da vida, podendo ser
resultado de diversos fatores, determinantes sociais, além de fatores de risco individuais como

inatividade fisica, alimentacdo inadequada, tabagismo e o consumo nocivo de alcool.?

A doenca arterial coronariana (DAC) € uma das principais causas de internagdo e morte por
doencas cardiovasculares no pais e possui fatores de risco associados com o0 seu
aparecimento, que sdo o baixo nivel da lipoproteina de alta densidade (HDL), o elevado nivel

de triglicérides (TG), o tabagismo, o sedentarismo e o diabetes melitos.?

O sobrepeso e a obesidade estdo fortemente associados a elevacao dos niveis séricos de TG e
das lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e a reducdo da HDL.* Essa triade dislipidémica
estd associada ao desenvolvimento da aterosclerose e seus desfechos clinicos mais

importantes, a DAC, doenca cerebrovascular e a doenca arterial periférica (DAP).>®

Estudos tém mostrado que, em individuos com dislipidemia, o aumento dos niveis de HDL
pode diminuir ou até mesmo reverter a progressdo da aterosclerose coronaria.® Estudos

clinicos e epidemiolégicos tém mostrado, consistentemente, que baixos niveis plasmaticos de

! WORLD HEALTH ORGANIZATION. Global status report on noncommunicable diseases 2010. Geneva:
WHO, 2011.

2 MINISTERIO DA SAUDE. Plano de agdes estratégicas para o enfrentamento das doencas cronicas néo
transmissiveis no Brasil 2011-2012. Brasilia: 2011.

¥ CUEVAS-RAMOS D, et al. Effect of tomato consumption on high-density lipoprotein cholesterol level: a
randomized, single-blinded, controlled clinical trial. Diabetes Metab Syndr Obes. v. 6, p. 263-73, 2013.

* ROCHA, Fabiana Lucena et al.. Correlation between indicators of abdominal obesity and serum lipids in the
elderly. Rev. Assoc. Med. Bras., v. 59, n.1, p. 48-55, 2013.

® HAASE, C.L. et al. HDL Cholesterol and Ischemic Cardiovascular Disease: A Mendelian Randomization Study
of HDL Cholesterol in 54,500 Individuals. J Clin Endocrinol Metab, v. 97, p. E248-E256, 2012.

® VOIGHT, B.F. et al, Plasma HDL cholesterol and risk of myocardial infarction: a mendelian randomisation
study. Lancet. v. 380, p. 572-580, 2012.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cuevas-Ramos%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23935376
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23935376
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3419820/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3419820/
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HDL sdo associados fortemente e de forma independente com risco elevado de doenca

coronariana.”®®

Essa relacdo inversa entre a concentracdo de HDL e o risco cardiovascular ocasionou o
desenvolvimento de estratégias para aumentar o nivel de HDL e assim, reduzir o
aparecimento de doencas e o risco cardiovascular das populacBes.*® Entre os fatores
modificaveis que podem elevar os niveis de HDL estdo a alimentacao saudavel, a reducéo do

peso corporeo, a pratica de atividade fisica (AF) regular e a cessacdo do tabagismo.®

A LDL é a particula lipidica mais aterogénica no sangue, uma vez que possui dois ter¢co do
colesterol total plasmatico na sua composicdo.” A elevacdo das concentracdes de LDL
predispbe o individuo a doenca cardiovascular, e sua reducdo resulta na diminuicdo dos

fatores de risco e da mortalidade por causa cardiovascular.'

Pesquisas impulsionadas por evidéncias epidemioldgicas e genéticas sobre os triglicérides o
consideram como um fator adicional de doenca cardiovascular e mortalidade por qualquer
causa. ConcentracGes de triglicérides de 2 a 10 mmol/L conferem um risco aumentado de
doencga cardiovascular, e valores superiores a 10 mmol/L conferem possivelmente um risco

aumentado de pancreatite aguda e o aparecimento de doenca cardiovascular.™

O Estudo Longitudinal da Saude do Adulto (ELSA-Brasil) é o maior estudo na area de
epidemiologia na América Latina que possui 0 objetivo pioneiro de investigar fatores de risco

relacionados a incidéncia de doencas cardiovasculares e diabetes.'**?

"MULTIPLE RISK FACTOR INTERVENTION TRIAL RESEARCH GROUP. Multiple Risk Factor
Intervention Trial: Risk factor changes and mortality results. JAMA. v. 248, p. 1465-77, 1982.

8 CAMONT, L, CHAPMAN, MJ, KONTUSH. Biological activities of HDL subpopulations and their relevance
to cardiovascular disease. Trends in Molecular Medicine, v. 17, n. 10, 2011.

YROSENSON RS. Lipoprotein classification; metabolism; and role in atherosclerosis. In: Freeman MW,
ed. UptoDate. Waltham, MA: UptoDate, 2013.

YMOTTA, Valter Teixeira. Bioguimica clinica para o laboratério - principios e interpretacdes. 5 ed. Rio de
Janeiro: MedBook. 2009, p. 115-137.

" NORDESTGAARD BG & VARBO, A. Triglycerides and cardiovascular disease. Lancet. v. 384. p. 626—635.
2014.

2L OTUFO, P.A. Construcdo do Estudo Longitudinal de Satide do Adulto (ELSA-Brasil). Rev. Sadde Publica.
v.47,s.2, p. 3-9, 2013.

¥ BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. Departamento de Ciéncia e Tecnologia, Secretaria de Ciéncia,
Tecnologia e Insumos Estratégicos, Ministério da Saude. Elsa Brasil: maior estudo epidemiolégico da América
Latina. Rev Saude Pudblica; v.43, 2009.


http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
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O estudo ELSA destaca-se por incluir uma grande amostra da populacéo de seis instituicoes
de ensino e pesquisa do Brasil, de diferentes regides e culturas do pais. Essa populacéo sera
monitorada ao longo de 20 anos e as informacdes coletadas serdo utilizadas para investigar

determinantes bioldgicos e sociais das doencas cronicas.'***

Estudos de coorte como o Framingham Heart Study que desenvolveu um escore de risco para
doenca cardiovascular na populacdo americana tém sido importantes e sdo referéncias para
populacdes distintas. O projeto ELSA apresenta equiparacdo metodoldgica a relevantes
estudos prospectivos tais como o Atherosclerosis Rick in Communities (ARIC) e o Multi-
Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA). Ao descreveram os fatores de riscos
cardiovasculares e para o aparecimento de diabetes terdo impacto na definicdo de politicas
publicas integrantes do Sistema Unico de Salde, assim como na desmistificacdo de ser
invidvel a realizacdo de estudos longitudinais sobre doengas crénicas por longos periodos no

pais.*

O presente trabalho visa estimar a associacdo independente entre a atividade fisica no lazer, e
0s niveis plasméticos de HDL, LDL e de TG em homens e mulheres participantes do Estudo
ELSA, e verificar se esta associacao varia segundo o indicador de atividade fisica utilizado.

1.1 LIPOPROTEINAS PLASMATICAS

As lipoproteinas, também chamadas de apolipoproteinas (apo), sdo compostas por lipideos e
proteinas, sendo que seu nucleo apresenta lipideos hidrofébicos (esteres de colesterol e
triglicérides) e seu exterior, uma camada composta por fosfolipidios e colesterol livre, que
permitem solubilizar e transportar os lipideos no organismo. Os principais lipideos a serem
transportados sdo o colesterol ndo esterificado e esterificado, os triglicérides e os

fosfolipidios. 15161719

“KANE JP, MALLOY MJ. Endocrinologia basica e clinica. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan. 2002.

S FORTI, N.; DIAMENT, J. Lipoproteinas de Alta Densidade: Aspectos Metabélicos, Clinicos, Epidemiolégicos
e de Intervencdo Terapéutica. Arq Bras Cardiol. v. 87, p. 672-679, 2006.

® SEMENKOVICH, CF, GOLDBERG, AC; GOLDBERG, IJ. Disorders of lipid metabolism. In: Melmed S,
Polonsky KS, Larsen PR, Kronenberg HM. Williams Textbook of Endocrinology. 12th ed. Philadelphia,
Elsevier Saunders2011. p. 1633-1674.

Y ERRICO, T.L. et al. Mecanismos basicos: estructura, funcién y metabolismo de laslipoproteinas plasm.Clin
Invest Arterioscl. v. 25, 2013.

¥ RIDKER P.M. LDL cholesterol: controversies and future therapeutic directions. Lancet; v. 384, p. 607-17,
2014.
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Nos mamiferos, o sistema de transporte de lipoproteinas inclui o transporte inicial de gorduras
de origem alimentar, que véo do intestino para o figado, o transporte de particulas secundarias
de colesterol para os tecidos periféricos, onde serdo transformados em hormaonios esteroides e
participardo da sintese de membranas, e dos acidos graxos livres, utilizados como fonte de

combustivel para o organismo.*®

Cada particula de lipoproteina possui um conjunto de apolipoproteinas que fornecem a
integridade estrutural do complexo, para assim, permitir a sua montagem e secrecdo, e

desempenhar um mecanismo de ligagdo ao receptor.*®

As lipoproteinas sdo divididas em classes que se diferenciam de acordo com o tamanho,
densidade e composicdo.” Logo, sdo classificadas em quilomicrons, lipoproteinas de muito
baixa densidade (VLDL), lipoproteinas de densidade intermediaria (IDL), lipoproteinas de
baixa densidade e lipoproteinas de alta densidade.*>***

Os quilomicrons sdo particulas muito grandes e menos densas (densidade menor que
1,000g/ml). Séo associadas a apo do tipo A-I, A-ll, A-1V, B-48, C-1, C-ll, C-lll e E, e
apresentam uma menor propor¢do de proteina e um componente lipidico grande, altamente
enriquecido em triglicérides. Eles transportam os lipideos recém absorvidos da dieta,

principalmente, os triglicérides.****

O VLDL possui triglicérides endogenos e ésteres de colesterol no nucleo e estd associado a
apo B-100, C-I, C-II, C-I1l e E.° Na célula, o colesterol livre ¢é esterificado e uma funcdo do
VLDL é trocar TG por ésteres de colesterol com as HDL e LDL através da a¢do da proteina

de transferéncia de colesterol esterificado. *°

A IDL esta associada a apo B-100, C-Il1 e apo E, e assim como a LDL e HDL, transporta

ésteres de colesterol.®

19 SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA. IV DIRETRIZ BRASILEIRA SOBRE DISLIPIDEMIAS
E PREVENCAO DA ATEROSCLEROSE. Arq Bras Cardiol. v. 88, s. 1, p. 2-19, 2007.
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1.2 LIPOPROTEINA DE ALTA DENSIDADE (HDL)

As HDL sao particulas esféricas e discoides (7-12nm de diametro)'®*® que diferem em
densidade (densidade hidratada de 1,063-1,21g/ml), tamanho e da mobilidade eletroforética.
Sao formadas no figado, no intestino ou no plasma como consequéncia do metabolismo de

outras lipoproteinas.'**

Os principais componentes proteicos das HDL sdo as apolipoproteinas A-1 e A-11, C-I, C-II,
C-111, D e E, totalizando 50%, enquanto o colesterol livre e esterificado consiste em 20%,
fosfolipidios, 15% e triglicérides, 5%.%*>** Caracterizam-se pelo seu teor de apo Al e também

pelo principal componente lipidico que sdo os ésteres de colesterol.*’

A formacdo das HDL pode acontecer por meio de trés vias. A primeira, por captagéo de
fosfolipidios e colesterol livre nos tecidos periféricos, que sofrem influéncia da lecitina
colesterol aciltransferase (LCAT) formando a HDL madura. A segunda ocorre por meio da
secre¢do pelo figado e intestino de particulas discoides constituidas por apo Al, fosfolipidios e
colesterol que, sob a acdo da LCAT, transformam-se em HDL madura. A terceira se da a
partir da acdo da lipase lipoproteica sobre as lipoproteinas ricas em TG com liberacdo de
fragmentos de colesterol livre, fosfolipides e apoproteinas que integrardo o pool de HDL."

As HDL dividem-se em subfracdes HDL;, HDL, e HDL3."**® As HDL maduras sofrem a acao
da LCAT e se transformam em HDL; e, posteriormente, sob a acdo da proteina de
transferéncia de fosfolipidios e com a aquisi¢éo de fosfolipides transformam-se em HDL,. Se
a reacdo for inversa de HDL3 para HDL, h& a atuacdo da lipase hepatica e da proteina de

transferéncia do colesterol esterificado (CETP).

A HDL; é responsavel pelo transporte de grande porcentagem da apo E no plasma.’®** A
HDL, atua como receptor final no processo de transporte reverso do colesterol,”* possui a
apo Al e é menos densa (1,063-1,125g/ml)."* A HDL; possui a apo Al, apo All, e possui
densidade maior (1,125-1,21g/ml).**

O KELLEY GA, KELLEY KS. Aerobic exercise and HDL2-C: a meta-analysis of randomized controlled trials.
Atherosclerosis; v. 184, 2006.

2’ ROSENSON RS, DURRINGTON P. HDL metabolism and approach to the patient with abnormal HDL-
cholesterol levels. In: Freeman MW, ed. UptoDate. Waltham, MA: UptoDate 2013.


http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
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As HDL possuem papel fundamental no transporte reverso de colesterol, processo pelo qual o
colesterol é transferido a partir dos tecidos periféricos, incluindo a parede arterial, para o

figado para a excrecdo através da bile.?

Ademais, as HDL possuem atividades bioldgicas, que incluem acBes antioxidantes, anti-
inflamatorias, anti-infecciosas e vasodilatadoras, tais como remocdo dos lipideos oxidados da
LDL, estimulacédo da liberacdo de oxido nitrico e inibicdo da fixacdo de moléculas de adesdo
e de mondcitos ao endotélio, protegendo o leito vascular contra acdes aterogénicas.®'**
Também possuem acles anticoagulantes e pré-fibrinoliticas pela inibicdo do fator X, da
ativacdo plaquetaria, do inibidor do plasminogénio e da secrecdo de plasminogénio tecidual.”

Na coorte de Framingham, os niveis de HDL foram considerados preditores mais fortes de
doenca coronariana do que os de colesterol total ou LDL. Estudos posteriores concluiram que
o efeito protetor da HDL estd na subfracdo HDL,.?** O estudo de Framingham também
verificou gque, independentemente do nivel de LDL, o risco de DAC é maior quando se possui
valores de HDL inferiores a 40mg/dl, e que, valores de HDL superiores a 65mg/dl oferecem

protecdo em relacdo a eventos cardiovasculares.??*

Varios estudos epidemioldgicos longitudinais confirmaram a relacdo protetora independente
da concentracdo de HDL com a incidéncia das doencas cardiovasculares.®®® O estudo
Prospective Cardiovascular Munster (PROCAM), realizado em homens, verificou que
individuos com HDL menor que 35mg/dl apresentaram maior risco de DAC em relagdo aos
que possuiam HDL superior a esse valor.” Os estudos Multiple Risk Factor Intervential Trial
(MRFIT) e o Lipids Research Clinics Coronary Primary Prevential Trail (LRC-CPPT)
verificaram que a incidéncia de DAC foi maior em individuos que possuiam nivel de HDL

inferior a 40mg/dl.*

22 GORDON, T., et al. High density lipoprotein as a protective factor against coronary heart disease: the
Framingham Study. Am J Med; v. 62, p. 707-14, 1977.

2 FULTON-KEHOE, D.L. et al. Determinants of total high density lipoprotein cholesterol and high density
lipoprotein subfraction levels among hispanic and non-hispanic white persons with normal glucose tolerance:
the san luis valley Diabetes study. J Clin Epidemiol. v. 45, n. 2, p. 1191-1200, 1992.

*BARTER, P., et. al. HDL cholesterol, Very Low Levels of LDL Cholesterol, and cardiovascular events. N Engl
J Med. v. 357, 2007.

2 SKRETTEBERG, P.T. et al. HDL-cholesterol and prediction of coronary heart disease: modified by physical
fitness? A 28-year follow-up of apparently healthy men. Atherosclerosis. 2012.

% ASSMANN G, SCHULTE H. Relation of high-density lipoprotein cholesterol and triglycerides to incidence of
atherosclerotic coronary disease (the PROCAM experience). Am J Cardiol. v. 70, p.733-7, 1992,


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Skretteberg%20PT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22062589
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22062589
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O estudo Lipid Research Clinic Prevalence Mortality Follow-up (LRCF) constatou
diminuicdo de 3,5% do risco de DAC, de 3,7% na taxa de mortalidade em homens e de 4,7%
em mulheres, com o aumento de 1mg/dl no valor de HDL." Alguns estudos mostram que o
incremento em 1mg/dl de HDL no plasma esté associado com a reducéo de 2 a 3% no risco de
doenga coronariana.**?" Niveis elevados de HDL podem impedir a progressao ou até mesmo
provocar a regressao da placa aterosclerotica.”

As evidéncias cientificas robustas sobre o papel das HDL no transporte reverso do colesterol e
consequente reducdo do risco coronariano endossam intervencfes que objetivam o aumento
das HDL nos adultos.® Embora as respostas nos organismos humanos sejam individuais e
variaveis, alguns fatores podem alterar o nivel das HDL. A reducdo do peso aumenta a HDL
em 5% a 20%; abandonar o tabagismo aumenta cerca de 5%; a atividade fisica regular
aumenta a HDL em até 30%, assim como o consumo moderado de alcool (30-60 g/dia)
proporciona aumento nos niveis de HDL em 5% a 10%.*’

Alguns componentes da dieta e alguns medicamentos também parecem interferir no nivel de
HDL. O 4cido graxo Omega-3 tem propriedades antitrombdticas e pode reduzir os niveis de
triglicérides em até 30%. Todavia, os efeitos nos niveis de HDL s&o leves, com aumento de

menos de 3% nos niveis séricos.?

O efeito benéfico de alguns medicamentos sobre o perfil lipidico também tem sido
demonstrado e constitui uma area de intensa pesquisa. A reducdo na concentracdo de
estrogénio decorrente da menopausa leva a diminuicdo das HDL, e elevacdo do colesterol
total e suas fracBes LDL e VLDL e TG em mulheres.”® A reposi¢cdo hormonal com estrogénio
ap0s a menopausa esta associada a uma pequena, mas significante elevacdo das HDL e
reducdo das LDL, embora aumente os niveis de TG.” Ja o uso de progesterona sem
estrogénio parece estar associado a uma diminuigdo pequena, mas significativa das HDL, pelo

menos no curto prazo.*

?7INEU, M. L. et al. HDL Management: Recent Advances and Perspectives Beyond LDL Reduction. Arq Bras
Cardiol. v. 87, p. 788-794, 2006.

2 KILIM, S.R, CHANDALA S.R. A comparative study of lipid profile and estradiol in pre- and post-menopausal
women. J Clin Diagn Res., v. 7, p. 1596-8, 2013.

2 SAI AJ, GALLAGHER C.J., FANG, X. Effect of hormone therapy and calcitriol on serum lipid profile in
postmenopausal elderly women: association with estrogen receptor alpha genotypes. Menopause. v. 18, 2011.

%OPRIOR J.C. et al. Progesterone therapy, endothelial function and cardiovascular risk factors: a 3-month
randomized, placebo-controlled trial in healthy early postmenopausal women. PLoS One. v. 9, 2014.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Reddy%20Kilim%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24086849
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Chandala%20SR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24086849
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24086849
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Prior%20JC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24465425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24465425
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O &cido nicotinico ou niacina, também conhecida como vitamina B3, em combinagdo com o
uso de estatinas, parece promover aumento no didmetro das particulas de LDL, reduzir a
concentracdo das VLDL e aumentar as HDL, produzindo também reducdo nos niveis das
LDL.*

As estatinas agem inibindo a acéo da principal enzima envolvida na sintese de colesterol,
ocasionando importante reducao nos niveis séricos de LDL e pequeno efeito positivo sobre 0s
niveis das HDL e TG.*** Medicacdes derivadas do acido fibrico, indicadas para tratamento de
dislipidemia em pessoas com niveis elevados de TG e reducdo do HDL, parecem promover

melhoria nesses indicadores, em especial em combinagdo com a estatina.*

1.3 LIPROPOTEINA DE BAIXA DENSIDADE (LDL)

A lipoproteina de baixa densidade (LDL) é a principal transportadora de colesterol para os
tecidos periféricos nos seres humanos, onde sdo internalizados por meio dos receptores de
LDL.*** Possui apolipoproteina B-100 em todas as particulas e de 10 a 20 por cento de
particulas contém apo C-l1ll, e seu tamanho varia de acordo com a quantidade das particulas
de triglicérides e ésteres de colesterol.**®

A LDL é formada principalmente na circulacdo, a partir da VLDL ap06s a perda de TG e
apolipoproteina.”® A absorcdo da LDL ocorre predominantemente no figado (75%), glandulas
adrenais e tecido adiposo. Pela via hepéatica, quando é convertida em &cidos biliares e,
posteriormente, liberada no intestino, ou por via ndo hepatica, onde a LDL é utilizada na
producdo de hormoénios, na sintese das membranas celulares ou armazenada na forma
esterificada.’ E removida pelo figado por ligacdo com receptores especificos, dentre eles o

receptor B/E."*

' SAHEBKAR, A. Effect of niacin on endothelial function: a systematic review and meta-analysis of
randomized controlled trials. Vasc Med.; v. 19, p. 54-66, 2014.

2EDWARDS JE, MOORE RA. Statins in hypercholesterolaemia: a dose-specific meta-analysis of lipid changes
in randomised, double blind trials. BMC Fam Pract. v. 4, 2003.

3ADAMS SP1, TSANG M, WRIGHT JM. Lipid lowering efficacy of atorvastatin. Cochrane Database Syst Rev.
2012.

 TENENBAUM A1, FISMAN EZ."If it ain't broke, don't fix it": a commentary on the positive-negative results
of the ACCORD L.ipid study. Cardiovasc Diabetol. v. 15, 2010.
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As principais subclasses da LDL sdo: padrdo A, que sdo as duas maiores e menos densas,® a
padrdo B, que s&o denominadas como as mais aterogénicas das subclasse e a padréo AB

formadas por particulas de tamanho e densidade intermediaria as duas anteriores.***’

Os niveis de LDL estdo associados com outros fatores de risco, como niveis elevados de TG,
VLDL e IDL, e reduzidas concentracbes de HDL e sua subfracdo HDL,, e a resisténcia a

insulina.®

Evidéncias epidemioldgicas mostram que reducdo dos niveis de LDL tem um importante
papel na prevencao primaria e secundaria da DAC * e que seu aumento esta associado com
maior risco de infarte do miocardio e morte por causa vascular.®® Desempenha importante
papel também no desenvolvimento e progressdo da aterosclerose vascular por meio de uma
via que envolve a disfuncdo das células endoteliais, a oxidacdo e acumulagdo de lipidos, a
formacéo de células de espumosas, € as respostas inflamatérias na parede dos vasos.*

A reducdo da LDL pode ser através de uma dieta com baixa concentracdo de gordura total,

saturada e trans, ou medicamentos como o0s hipolipemiantes, ja citados. *

1.4 TRIGLICERIDES

Os lipidios constituem uma bicamada fisica que permite a fluidez das membranas plasmaticas
e de organelas intracelulares especializadas que regulam o transporte intracelular e

extracelular.®

Os lipidios sdo classificados em simples, quando encontrados na forma de acidos graxos e

colesterol, e em complexos, na forma de triglicérides e fosfolipidios.*

¥ MCNAMARA J.R, et al. Change in LDL particle size is associated with change in plasma triglycerides
concentration. Arteriosclerosis, Thrombosis, and Vascular Biology.. v. 12, p. 1284-1290, 1992

% AUSTIN, MA.; HOKANSON, JE.; BRUNZELL, JD. Characterization of low-density lipoprotein subclasses:
methodologie approaches and clinical relevance. Curr Opin Lipidol. v. 5, p. 395-403, 1994.

%7 Krauss, RM, Dense low density lipoproteins and coronary artery disease. Am J Cardiol. v. 75, p. 53B-57B,
1995.

% LAKSHMY,R. et al. Measurement of cholesterol and triglycerides from a dried blood spot in an Indian
Council of Medical Research—World Health Organization multicentric survey on risk factors for
noncommunicable diseases in India. Journal of Clinical Lipidology, v. 6, n. 1, 2012.

¥ MORRIS P.B. et al. Review of Clinical Practice Guidelines for the Management of LDL-Related Risk. Journal
of the American College of Cardiology. v. 64, n. 2, 2014.
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Na alimenta¢do humana encontramos em abundéncia as gorduras neutras também conhecidas
como TG, que sdo os principais componentes dos alimentos de origem animal. Também s&o

encontrados fosfolipidios, colesterol e ésteres de colesterol.®

Os acidos graxos e triglicérides circulam no sangue com a funcdo de fornecer energia para o0s
tecidos, coragdo, musculo esquelético e esterdis, proporcionando substratos para a producéo
de hormoénios.” Tanto os niveis de colesterol e quanto o triglicérides sdo considerados

importantes fatores de risco modificaveis para doenca arterial coronariana.*®

Os triglicérides originados da dieta sdo hidrolisados no intestino em monoglicerideos B e
acidos graxos pela enzima lipase pancredtica, que é ativada por &cidos biliares e cofator
proteico.”* Ainda no intestino, os acidos graxos sdo reesterificados com monoglicerideos
para formar os triglicérides, enquanto o colesterol livre é esterificado com &cidos graxos pela
enzima colesterol aciltransferase (ACAT). Sendo assim, triglicérides contendo ésteres de
colesterol e associados com a apo B-48, adquirem monocamada de fosfolipidios e de

colesterol livre. %%

Os TG produzidos e exportados pelo figado a partir de acidos graxos livres extraidos do
plasma ou sintetizados sdo conduzidos para os tecidos periféricos pelas VLDL.*

Estudo descreve que em grupos de menor aptiddo fisica foram observados maiores niveis de
triglicérides apenas em homens. O TG foi fortemente associado ao risco de desenvolvimento
de doenca aterosclerotica, uma vez que possui a capacidade de se depositar na parede do vaso

e iniciar um processo de acimulo das LDL.*

1.5 ANALISE LABORATORIAL DAS LIPOPROTEINAS E TRIGLICERIDES

As lipoproteinas sdo classificadas de acordo com a sua densidade, que em grande parte €
condicionada pelo seu tamanho e pela relagdo lipidio-proteina. Por isso, as lipoproetéinas
podem ser isoladas por ultracentrifugacdo, método de separacdo, que permite a determinacéo

da parte apolipoproteica e teor de lipidios."

O HALL, J.E. Tratado de Fisiologia Médica. 12 ed. Rio de Janeiro: Elsevir, 2011.

* SCHOOLING C.M., et al. For the Hong Kong Cardiovascular Risk Factor Prevalence Study Steering
Committee. Growth environment and sex differences in lipids, body shape and diabetes risk. PLoS ON. v. 2,
2007.
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A andlise laboratorial da HDL é realizada pelo método de ultracentrifugacédo, pois existe uma
dificuldade em mensurar diretamente as particulas de HDL."***

Na ultracentrifugacdo, as HDL se separam de acordo com a densidade.” Utiliza-se a medida
do colesterol ligado a HDL no plasma e no soro com a finalidade de quantificar as
lipoproteinas consideradas aterogénicas no plasma de individuos com hipertrigliceridemia.*
Os valores de HDL mostraram-se reprodutiveis intraindividualmente e o coeficiente de

variabilidade bioldgica foi relativamente baixo.*

O valor de referéncia considerado como adequado de HDL ¢ de > 40 mg/dL para homens e >
50 mg/dL para mulheres.”® Valores elevados de HDL podem ser encontrados devido a
circunstancias como: alcoolismo, cirrose  biliar  primaria, hepatite  cronica,
hiperalfalipoproteinemia familiar ou uso de farmacos tais como &cido nicotinico, ciclofenil,
cimetidina, estrogénios, etanol, fenitoina, hidrocarbonetos clorados, lovastatina, rosuvastatina

e terbutalina.’®

Ja os valores reduzidos de HDL sdo encontrados em associacao com: aterosclerose, colestase,
coronariopatia, diabetes melito, doenca de Tangier, doenga renal, hepatopatia,
hipercolesterolemia, hiperlipoproteinemia tipo IV, hipertrigliceridemia, hipolipoproteinemia,
fumo, obesidade, sedentarismo, infeccGes bacterianas e virais. Também pode ocorrer com a
utilizacdo de farmacos como esteroides, progestagenos, anabolizantes, androgénios,

tiazidicos, neomicina e bloqueadores B-adrenégicos.*

O LDL pode ser calculado através do método indireto que estima a concentracdo de LDL no
plasma, em termos de colesterol contido nesta lipoproteina. Sendo assim, requer a medi¢ao
das concentracOes de colesterol total plasmatico, triglicérides e HDL. Esta informacéo pode
ser obtida sem ultracentrifugacdo e requer apenas rotina analises de lipideos, além de uma

rapida precipitacao lipoproteinas do plasma de todos os outros do que a HDL.*

*2 ZIMATH T, et al. Variabilidade biolégica na concentragdo de lipideos séricos. Acta Bioquim Clin Latinoam; v.
42, p. 53-9, 2008.

“FRIEDEWALD WT, LEVY RI, FREDRICKSON DS. Estimation of the concentration of low-density
lipoprotein cholesterol in plasma, without use of the preparative ultracentrifuge. Clin Chem. v. 18, p. 499-501,
1972.
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A LDL é calculada utilizando a formula de Friedewald que seria: colesterol total - (HDL +
TG/5).* A férmula ndo pode ser utilizada em individuos com concentracéo de triglicérides no
plasma que exceda 400mg/ml,”**> uma vez que sugere a superestimacdo do valor quando essas
concentracOes sdo elevadas. Sendo assim, a op¢do é a de medir o LDL diretamente.” QOutros
métodos de determinacdo também sdo utilizados como, o uso da ultracentrifugacdo e do
antissoro policlonal enziméatico em particulas de latex para se remover as particulas de HDL e
VLDL.®

Os valores aumentados de LDL estdo associados com diabetes, hepatopatia, insuficiéncia
renal, gravidez e reduzidos com doenga articular inflamatoria, doenga pulmonar,

hipertireoidismo, sindrome de Reye, dentre outros. *°

Os triglicérides sdo determinados de forma direta em soro ou plasma apds jejum de 12 a 14
horas. Podem ser utilizados métodos quimicos ou enzimaticos. O enzimatico é o mais
empregado na andlise do TG, e utiliza a enzima glicerolfosfato-oxidase.'® Sua determinacdo é
amplamente afetada por fatores pré-analiticos, onde em duas andlises sucessivas do mesmo
individuo o TG pode variar de 20 a 70% quando o resultado inicial encontra-se acima de 400
mg/dL.*

Os TG elevam-se por diferentes causas, por exemplo, doencas metabdlicas como diabetes;

sindromes genéticas como hipertrigliceridemia e farmacos.™

O diagndstico, acompanhamento e até a prevencdo de doencas tem como ferramenta
importante os exames laboratoriais que devem seguir um controle de varidveis pré-analiticas e

analiticas, para que o laboratério alcance precisdo e exatidao nos resultados.*

O controle pré-analiticas das variaveis como: local de coleta, identificacdo e preparacdo dos

participantes, técnicas adeuqgadas de coleta e processamento da amostra, congelamento dentre

“WARNICK G.R, NAUCK, M, RIFAI N. Evolution of Methods for Measurement of HDL-Cholesterol: From
Ultracentrifugation to Homogeneous Assays. Clinical Chemistry.. v. 47, p. 1579-1596, 2001.

* MARTIN S.S, et al. Friedewald-Estimated Versus Directly Measured Low-Density Lipoprotein Cholesterol
and Treatment Implications. Journal of the American College of Cardiology. v. 62, n. 8, 2013.
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outros, é necessario, uma vez que, podem ser responsaveis pela variancia total de resultados

atribuidos a erros por de 32% a 75%, que diminuem a acuracia do teste.*

Segundo estudo brasileiro, uma Gnica medida dos niveis plasmaticos dos lipideos fornece
informacdo instantanea e limitada, porque a variabilidade bioldgica intrinseca desses exames
pode chegar a 4,9% e 25,0%, respectivamente para HDL e TG e maior quando 0 sexo é
masculino. A variacdo biologica consiste em uma variagdo natural, de caracteristica

fisiol6gica do individuo, que independente das variaveis pré-analiticas.*

E necessario levar em consideracio aspectos relacionados a fase pré-analitica, que afetam de
maneira significativa a determinacdo de lipideos e a variabilidade bioldgica, que sdo a
ingestdo de alcool, alteracdo abrupta de dieta, dentre outros, e como conseguéncia uma

possivel alteracdo da interpretacdo dos resultados laboratorais de lipideos.*

As caracteristicas como alto nivel de estresse provoca o aumento do CT, LDL e diminuicao
de HDL (RONSEIN et al, 2002). “ Relatos anteriores demonstram variabilidade bioldgica

maior na determinagdo de HDL e TG em individuos do sexo masculino.*

Para garantir a uniformidade nos centro de investigaces (Cls) ELSA, os procedimentos de
coleta das amostras bioldgicas foram padronizados e os voluntarios foram orientados
previamente a visita sobre a coleta de sangue em jejum, a suspensdo ou nao de medicamentos,
polivitaminicos e as caracteristicas de alguns exames. Nos centros especificos foram
realizadas a coleta do material bioldgico, e uma estrutura de transporte e armazenamento em
freezer a -80°C por curto prazo dessas amostras foi utilizada para até o envio mensal a Sdo

Paulo.*

O ELSA Brasil em funcdo da sua natureza prospectiva e importancia na avaliagdo das
doencas cronicas, utilizou ferramentas epidemioldgicas, como a implementacdo do biobanco.
O biobanco é uma instalacdo que permite a estocagem de diferentes tipos de material

bioldgico, ligados a informagdes médicas individuais ou outras caracteristicas de um grande

“® FEDELLI, L.G. et al. Logistica de coleta e transporte de material biolégico e organizacdo do laboratdrio central
no ELSA-Brasil. Rev. Salde Publica. v. 47, s. 2, p. 63-71, 2013.

*"RONSEIN G.E et al, et al. Influéncia do estresse nos niveis sanguineos de lipideos, de 4cido ascorbico, de
zinco e outros parametros bioquimicos. RBAC. v. 35, p. 19-25, 2002.



25

nimero de participantes do estudo, representando um impacto importante na utilidade

cientifica futura, por ser um repositorio.*

Devido a importancia das amostras bioldgicas na pesquisa médica, por isso, 0 estudo ELSA
criou um biobanco local que garante a disponibilidade das amostras a projetos restritos, e um
biobanco central localizado na USP, em S&o Paulo, que garante a diversidade das amostras,

independentemente do centro de recrutamento.*®

O laboratério central em S&o Paulo é o responsavel pela realizacdo de todos os exames de
sangue e urina do estudo, 0 que traz como vantagens, a diminuicdo da variabilidade

interlaboratorial e a padronizada de insumos utilizados nas analises.*

1.6 ATIVIDADE FISICA: CONCEITOS, RECOMENDACOES E BENEFICIOS

As transigdes epidemiologica, demografica, tecnologica e nutricional, em resposta e em
associacdo a melhorias sociais e econémicas nas Ultimas décadas, aumentaram a expectativa
de vida e concentracdo populacional nas areas urbanas e promoveram o bem-estar e a
melhoria da qualidade de vida no Brasil. Entretanto, na contramdo desses potenciais
beneficios, cresceu o sobrepeso, a obesidade e a inatividade fisica e caiu o consumo de

alimentos saudaveis no pais.***

Nos ultimos 100 a 150 anos, sobretudo ap6s a revolucédo industrial, o homem tem modificado
sua forma de estar e viver. Com o desenvolvimento da robotica, novas tecnologias reduziram
as dificuldades fisicas na realizacdo do trabalho e no cotidiano, porém, trouxeram também

maior prevaléncia de inatividade fisica.®*>** A reducdo dos niveis de atividade fisica no

*®PEREIRA, A.C et al. Delineamento e implementacéo do biobanco do ELSA-Brasil: estudo prospectivo na
populacdo brasileira. Rev. Saude Publica. v. 47, s. 2, p. 72-78, 2013.

*SCHMIDT, MI, et al. Chronic non-communicable diseases in Brazil: burden and current challenges. Lancet. v.
377, p. 1949-61, 2011.

Y MONTEIRO CA, CONDE WL, POPKIN BM. Is obesity replacing or adding to undernutrition? Evidence
from different social classes in Brazil. Public Health Nutr. v. 5, p. 105-12, 2002.

> SEABRA, A. F. et al. Determinantes bioldgicos e sécio-culturais associados a pratica de atividade fisica de
adolescentes. Cadernos de Saude Publica, Rio de Janeiro: Fundagdo Oswaldo Cruz, Escola Nacional de Salde
Pulblica Sérgio Arouca, v. 24, n. 4, p. 721-736, 2008.

2ZANCHETTA, L.M. et al. Physical inactivity and associated factors in adults, S&o Paulo, Brazil. Rev. Bras.
Epidemiol. v. 13, n. 3, p. 387-399, 2010.

*HALLAL, P.C. et al. Global physical activity levels: surveillance progress, pitfalls,and prospects.The Lance. V.
380, p. 247-257, 2012.
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trabalho e mesmo no lazer, e 0 aumento do sedentarismo sdo hoje um problema mundial.*
Logo, séo consensuais as evidéncias de que a atividade fisica é de grande importancia para a

populacéo.

Estudo brasileiro de corte transversal com 2.050 adultos, utilizando versdo curta do
Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ), verificou a prevaléncia de inatividade
fisica, entre os homens e as mulheres, respectivamente, de 6,8% e 4,4%; de insuficientemente
ativos de 16,6% e 7,3%; de ativos 48,2% e 67,0% e de muito ativos 28,4% e 21,2%. Também
verificou diferencas significativas na prevaléncia de inatividade fisica segundo as variaveis

sociais e 0 género. A maior prevaléncia de inatividade fisica ocorreu nos homens.

Entende-se como atividade fisica qualquer movimento corporal produzido de forma
voluntaria que promove gasto energético acima dos niveis de repouso.” A atividade fisica é
complexa, multidimensional e dificil de ser aferida com precisdo.* Fatores gerais como idade,
nivel socioecondmico, escolaridade, sexo,> assim como caracteristicas pessoais (motivacao,
habilidade motora e outros comportamentos relacionados a salde) e ambientais (acesso ao
trabalho ou ao lazer, custos, disponibilidade de tempo e apoio sociocultural) podem
influenciar a pratica de atividade fisica.®

Ha vérias maneiras de classificar as pessoas segundo o nivel de atividade fisica. Elas podem
ser fisicamente ativas ou inativas (sedentarias) em diferentes dominios, incluindo o trabalho, o

deslocamento diario, o lazer e as atividades domésticas.*

Considera-se como fisicamente ativo o individuo que realiza, pelo menos, 150 minutos

semanais de atividade fisica leve ou moderada ou, pelo menos, 75 minutos de atividade fisica

S HALLAL, Pedro Curi et al. Evolugo da pesquisa epidemiolégica em atividade fisica no Brasil: revisao
sistematica. Rev. Salde Publica, v. 41, n. 3, p. 453-460, 2007.

¥ NAHAS, MV, GARCIA, LMT. Um pouco de histéria, desenvolvimentos recentes e perspectivas para a
pesquisa em atividade fisica e salde no Brasil. Rev Bras Educ Fis Esp. v. 24, p.135-48, 2010.

¢ LEE, P.H et al. Validity of the international physical activity questionnaire short form (IPAQ-SF): A systematic
review. International Journal of Behavioral Nutrition and Physical Activity. v. 8, 2011.

**THOMAZ, P.M.D et al. Factors associated with physical activity in adults in Brasilia, Central-West
Brazil. Rev. Saude Publica. v. 44, n. 5, p. 894-900, 2010.

¥ SOUSA, C.A. et al. Prevaléncia de atividade fisica no lazer e fatores associados: estudo de base populacional
em Sao Paulo, Brasil, 2008-2009. Cad. Salde Publica. v. 29, p. 270-282, 2013.

*¥SANTOS, C.M. et al.. Atividade fisica no contexto dos deslocamentos: revisao sistematica dos estudos
epidemioldgicos realizados no Brasil. Revista brasileira de atividade fisica & satde . v 14, n. 1, 20009.
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vigorosa e é considerado inativo o que ndo alcanca essa recomendacdo ou nao pratica

nenhuma atividade fisica.®°

Sao consideradas atividades de intensidade leve ou moderada: caminhada ao ar livre e em
esteira, musculacdo, hidroginastica, ginastica, natacdo, voleibol, ciclismo e artes marciais.*
Segundo meta-analise recente, essa recomendacao reduz em 14% o risco de morte, sendo esse
efeito ainda mais pronunciado em mulheres.®® Constituem exemplos de atividade de
intensidade vigorosa a corrida ao ar livre e em esteira, a ginastica aerobica, futebol, ténis e
basquetebol.®* Esse nivel de atividade reduziria em 26% o risco de morte por qualquer causa,

efeito que também é mais pronunciado em mulheres.®

Resultados da pesquisa Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas Cronicas por
Inquérito Telefénico (VIGITEL) mostram que a frequéncia de individuos que praticam o
recomendado de atividade fisica no tempo livre no ano de 2011 foi de 30,3%, sendo maior

entre os homens (39,6%) do que entre as mulheres (22,4%). *

O VIGITEL de 2010 mostrou ainda que o percentual de adultos que praticam o volume
recomendado de atividade fisica em seu tempo livre diminuiu com o aumento da idade entre
homens, ndo sendo encontrada essa variacdo para as mulheres. Ja em ambos 0s sexos, a
pratica de atividade fisica na quantidade recomendada durante o tempo livre aumentou com o
grau de escolaridade. No que concerne ao deslocamento para o trabalho ou escola, 17,0%
foram considerados ativos, ndo diferindo segundo o sexo. Tanto para homens quanto para
mulheres, a frequéncia de atividade fisica no deslocamento tendeu a diminuir com a idade e

com o grau de escolaridade.*

Muitos dos riscos associados ao excesso de peso ou obesidade em jovens e adultos sé&o

reduzidos com a préatica regular de atividade fisica.*

% World Health Organization (WHO). Global physical activity surveillance. 2011. http://www.who.
int/chp/steps/GPAQ/en/index.html

1 BRASIL. Ministério da Satde. Secretaria de Vigilancia em Satde. Secretaria de Gestdo Estratégica e
Participativa. Vigitel Brasil 2010: vigilancia de fatores de risco e prote¢do para doengas crénicas por inquérito
telefonico (VIGITEL, 2010). Brasilia, 2011.

%2SAMITZ, G1, EGGER, M, ZWAHLEN, M. Domains of physical activity and all-cause mortality: systematic
review and dose-response meta-analysis of cohort studies. Int J Epidemiol. Oct;40(5):1382-400. 2011.

% \VAN CAMP, C.M. & HAYES, L.B. Assessing and Increasing Physical Activity. Journal of Applied Behavior
Analysis, v. 45, p. 871-875, 2012.
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A atividade fisica ¢ um dos componentes essenciais para obter um estilo de vida saudavel * e,
quando realizada sob orientacdo adequada, pode reduzir significativamente o risco de
morbidade e mortalidade.® Independentemente de ser uma atividade menos estruturada, como
tarefas do trabalho, domésticas ou no lazer, a AF pode trazer beneficios a salde e ao

condicionamento fisico.®®%’

Uma revisdo sistematica com meta-analise de 80 estudos mostrou que individuos fisicamente
ativos tém risco de morte 35% menor que os individuos inativos, sendo essa reducdo igual a
26% no dominio do lazer, 36% no dominio das atividades domésticas, e 17% no dominio do
trabalho. ®

A reducdo do risco de morte por qualquer causa associada ao aumento em uma hora por
semana de atividade fisica foi de 9% para atividade vigorosa e 4% (IC95% 2-7%) para
atividades de intensidade moderada no dia-a-dia. Em 2008, estima-se que, no mundo, a
inatividade fisica tenha sido responsavel por 6% das notificacbes de doencas
cardiovasculares, 7% das de diabetes do tipo 2, 10% dos casos de cancer de mama e de célon

e por 9% das mortes prematuras. %

Apesar das inimeras evidéncias sobre os beneficios da atividade fisica para a salde, a
inatividade fisica tem se tornado cada vez mais prevalente em paises de baixa e média renda,

incluindo o Brasil, ® sendo um dos principais causas de mortalidade nesses paises.®

Além de reduzir a mortalidade, a AF produz melhoria do estado geral de saude, da qualidade
de vida ®2%6%867.707L72 do condicionamento fisico geral e cardiovascular, do perfil lipidico, do

controle do peso corpéreo e da reducédo da pressao arterial. ™"

*World Health Organization (WHO). Preventing chronic diseases: a vital investment. World Health
Organization, Geneva, Switzerland. 2005.

% VESPASIANO, B.S.; DIAS R.; CORREA, D.A. A utilizagdo do Questionario Internacional de Atividade
Fisica (Ipaq) como ferramenta diagndstica do nivel de aptiddo fisica: uma revisdo no Brasil. Saude Rev.
Piracicaba, v. 12, n. 32, p. 49-54, 2012.

¢ SILVAR.S. et al. Atividade fisica e qualidade de vida. Ciéncia & Sadde Coletiva. v. 15, p. 115-120, 2010.

" GRAFF, S.K. et al. Benefits of pedometer-measured habitual physical activity in healthy women. Applied
Physiology, Nutrition, and Metabolism. v. 37, 2012.

%8 BRASIL. Ministério da Satde. Secretaria de Vigilancia em Satde. Vigitel Brasil 2011: Vigilancia de Fatores
de Risco e Protecdo para Doencas Crénicas por Inquérito Telefénico. Ministério da Salde, Secretaria de
Vigilancia em Salde. Brasilia: Ministério da Sadde, 2012.

% World Health Organization (WHO). Global health risks: mortality and burden of disease attributable to
selected major risks. Geneva: World Health Organization, 2009.
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A atividade fisica com ou sem associacdo a dieta, também é uma das intervencGes primarias
mais importantes para a melhoria dos niveis de lipidios e lipoproteinas nos adultos.” A préatica
insuficiente de atividade fisica produz efeitos negativos nos processos celulares,

musculoesqueléticos e em outros processos que regulam a producdo de HDL."”

A atividade fisica é um termo usado para descrever comportamentos complexos de diferentes
duracdes, intensidades e frequéncias.” Para tanto, existem varios métodos e instrumentos para
medir o nivel de atividade fisica da populacdo.® Eles se dividem em trés tipos principais: 0s
auto referidos, ou seja, respondidos pelo avaliado, que incluem questionérios, entrevistas e
recordatdrios; os indicadores fisiologicos que medem o consumo de oxigénio e/ou a
frequéncia cardiaca; e sensores de movimento, que registram as caracteristicas das atividades
realizadas por um tempo determinado.” Também se utiliza de calorimetria indireta e taxa de

telemetria.*®

A escolha do método de afericdo de atividade fisica estd relacionada com o nimero de
individuos estudados, o recurso e a inclusdo de diferentes faixas etarias.” Esses métodos
visam mensurar e quantificar os niveis de atividade fisica em beneficio da salde e da

qualidade de vida.”

Os questionarios sdo utilizados para medir diferentes tipos de comportamento de atividade
fisica por periodos de tempo e, por isso, apresentam os resultados para AF de modos diversos
como: quilocalorias, equivalente metabdlico (MET) por hora e o tempo gasto em diferentes
intensidades da AF."™

" BAUMAN et al. The Descriptive Epidemiology of Sitting. A 20-Country Comparison Using the
InternationalPhysical Activity Questionnaire (IPAQ). Am J Prev Med. v. 41, p. 228 -235, 2011.

"M ALVES, B.C. et al. Benefits of pedometer-measured habitual physical activity in healthy women. Applied
Physiology, Nutrition, and Metabolism. v. 37, 2012.

"DOUGLAS, P.S. Exercise and fitness in the prevention of cardiovascular disease. In: Cannon, CP,
ed. UptoDate. Waltham, MA: UptoDate. 2013.

BLAIR, S.N., MORRIS, J.N. Universal Benefits Of Being Physically Active Aep. v. 19, n. 4, p.253-256, 2009.

"“KELLEY G.A. et al. Comparison of aerobic exercise, diet or both on lipids and lipoproteins in adults: A meta-
analysis of randomized controlled trials. Clinical Nutrition. v. 31, p. 156-167, 2012.

" HAMILTON, M.T., HAMILTON, D.G., ZDERIC, T.W. Role of low energy expenditure and sitting in obesity,
metabolic syndrome, type 2 diabetes, and cardiovascular disease. Diabetes. v. 56, 2007.

"® GRIMM, E.K, et al. Comparison of the ipag-short form and accelerometry predictions of physical activity in
older adults. Journal of Aging and Physical Activity, v. 20, p. 64-79. 2012

""PARDINI R, et al. Validation of International Physical Questionnaire (IPAQ): pilot study in Brazilian young
adults. Rev. Bras. Cién. e Mov. Brasilia. v. 9, n. 3, 2001.

"®MATSUDO, S.M. et al. Nivel de atividade fisica da populacio do Estado de S&o Paulo: analise de acordo com
0 género, idade, nivel sdcio-econémico, distribuicdo geografica e de conhecimento. Rev Bras Ciénc Mov. v.
10, p. 41-50, 2002.
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Na década de 1990, foi criado o IPAQ, instrumento padronizado proposto pela Organizacao
Mundial de Saude para avaliar a atividade fisica em todo o mundo e que ja teve testada sua
validade e confiabilidade em 12 paises, podendo ser aplicado em diferentes regibes e
culturas.®**** Foi criado nas versdes curta e longa e ha também versGes adaptadas pelos

estudos.®’

O IPAQ permite estimar o tempo gasto semanalmente em atividades fisicas de intensidade
leve, moderada e vigorosa, em contextos diferentes do cotidiano ™ através de um conjunto de
quatro questionarios com versao longa (IPAQ-LF) com cinco dominios de atividade para se
perguntar de forma independente, ou com a versdo curta (IPAQ-SF) com quatro itens

genéricos, que pode ser utilizada por telefone ou auto preenchida.**®

A versdo curta do IPAQ apresenta sete questbes, que objetivam estimar o tempo gasto
semanalmente em diferentes niveis de atividade fisica, como caminhada, esfor¢cos entre os

niveis leve, moderado e intenso.5"#

O IPAQ tem sido testado por diversos pesquisadores em diversos paises, dentre eles o
Brasil.®*®* Constatou-se em revisdo sistematica brasileira que, em variadas faixas etarias e
entre instrumentos diversos, 0 uso do questionario IPAQ é predominante para mensurar a

pratica de atividade fisica.>>*

O IPAQ tem sido frequentemente usado em estudos epidemioldgicos brasileiros, uma vez
que, estudos de base populacional necessitam de instrumentos validos, de facil aplicagéo e
baixo custo, e que possibilitem a comparacéo entre pesquisas realizadas em diferentes locais.*
Tanto a versdo curta do IPAQ, quanto a versdo longa, foram testadas e apresentaram

reprodutibilidade similar.”

Para a validacdo do IPAQ-SF outros metodos sdo utilizados, tais como acelerdbmetro,
hoddmetro, a técnica de agua duplamente marcada e ainda medidas tradicionais como a

medida do consumo maximo de oxigénio e da frequéncia cardiaca. *°

" BENEDETTI T.R. et al. Reprodutibilidade e validade do Questionério Internacional de Atividade Fisica
(IPAQ) em homens idosos. Rev Bras Med Esporte. v. 13, n.1, 2007.

8 |PAQ group. International physical activity questionnaire. 2002. Disponivel em:
http://www.ipag.ki.se/downloads.htm Acesso em: jun. 2013.
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No Brasil, estudo de reprodutibilidade entre as formas curta e longa do IPAQ demonstrou que
a versdo curta obteve correlacdo de Spearman significante e alta (rho = 0,69-0,71; p <0,01). J&
em relacdo a validade do questionario com o uso de sensor de movimento Computer Science

& Aplications (CSA), o coeficiente de Spearman foi de 0,75.”

Estudo com a versdo 6 do IPAQ, formas longa e curta, com 42 funcionérios de diversos
setores administrativos do SESI-SC, com idade média de 34,7 anos, sugere que o IPAC curto
tem boa correlagdo com o IPAQ longo, sendo os coeficientes de correlacdo intra classe

considerados moderados a altos (R= 0,60 a 0,92) para a maioria dos itens.®

E importante salientar que todos os métodos para afericdo da AF possuem limitacdes.*®® Um
instrumento de coleta de informacgdes sobre atividades fisicas deve ter como principio
minimo, tanto a validacdo das medidas realizadas, quanto a ndo interferéncia no

comportamento habitual do individuo.™

Entretanto, estudos internacionais e no Brasil mostram importantes limitagdes metodoldgicas
na avaliacdo da atividade fisica, em particular dos instrumentos, em relacdo a sua validacéo e
consisténcia e a selecdo e amostragem inadequada da populacgdo estudada.® O IPAQ-SF tende
a superestimar a quantidade de atividade fisica relatada em comparacdo com algum método

objetivo.*

O questionério, por se tratar de autorrelato, é potencialmente sujeito a viés de resposta ou
memoria,* especialmente em idosos, por terem possivel dificuldade com memoria e cognicéo.
Também, AF leve pode ser menos memoravel do que atividades de alta intensidade e mais

estruturadas, tornando-a mais dificil de lembrar e reduzindo a precisao.”

81 BARROS M, NAHAS M. Reprodutibilidade (teste /reteste) do Questionario Internacional de Atividade Fisica
(QIAF-versdo 6): um estudo piloto com adultos no Brasil. Rev Bras Cién e Mov.. v. 8, p. 23-6, 2000.

82 CELIS-MORALES C.A_; et al. Objective vs. Self-Reported Physical Activity and Sedentary Time: Effects of
Measurement Method on Relationships with Risk Biomarkers. PLoS One; v. 7, p. €36345, 2012.
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1.7 HDL, LDL, TRIGLICERIDES E ATIVIDADE FISICA

O estilo de vida sedentario esta associado ao perfil lipidico desfavoravel.®®* Muitas vezes, o
baixo nivel da HDL é acompanhado pelo elevado nivel de triglicérides e associada a

obesidade abdominal e ao estado de resisténcia a insulina.®

A prética habitual de atividade fisica induz alteracdes desejaveis nos niveis plasmaticos de
lipideos, ® em especial, reduzindo os triglicérides e aumentado a HDL, desencadeando, assim,
efeitos sobre o colesterol total, LDL e VLDL.™%% Esses efeitos sdo independentes da dieta e
das alteracbes do peso corporal.¥” A influéncia da AF sobre a concentracdo de HDL é
consistente e pronunciada e 0S mecanismos responsaveis por esse efeito sdo provavelmente

maltiplos.”’

Diversos estudos observaram uma relagdo dose—resposta na associacdo entre aumento do
nivel de atividade fisica e melhoria do perfil lipidico, em particular a elevacdo da HDL e
reducdo dos triglicérides em populacBes previamente sedentarias ou inativas.>®% Qs
mecanismos que explicam o efeito da atividade fisica sobre o perfil lipidico ainda ndo sdo
claros. Parece que a AF aumenta a capacidade dos musculos esqueléticos utilizarem lipides ao
invés de glicogénio, reduzindo assim os niveis lipidicos.” Postula-se que a AF aumenta a
atividade da lipoproteina lipase, da LCAT e reduz a atividade da lipase hepética e da CETP,°

componentes do transporte reverso de colesterol.*

8 GUEDES, D.P,, GONCALVES, L.A. Impact of the habitual physical activity on lipid profile in adults. Arq.
Bras. Endocrinol. Metabol. v. 51, p. 72-78, 2007.

8 COUILLARD, C. et al. Effects of endurance exercise training on plasma hdl cholesterol levels depend on
levels of triglycerides evidence from men of the health, risk factors, exercise training and genetics (heritage)
family study. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2001.

8 KRAUS, W.E., et al. Effects of the amount and intensity of exercise on plasma lipoproteins. N. Engl. J. Med. v.
347, p. 1483-1492, 2002.

% MUNTER et al. Total physical activity might not be a good measure in the relationship with HDL cholesterol
and triglycerides in a multi-ethnic population: a cross-sectional study. Lipids in Health and Disease. 2011.

8 SVIRIDOV D, et al. Single session exercise stimulates formation of pre beta 1-HDL in leg muscle. J Lipid
Res. v. 44, p. 522-6, 2003.

% MANN S1, BEEDIE C, JIMENEZ A. Differential effects of aerobic exercise, resistance training and combined
exercise modalities on cholesterol and the lipid profile: review, synthesis and recommendations. Sports Med. v.
44, p. 211-21, 2014.

8 BRAUN, L.T., ROSENSON, R.S. Effects of exercise on lipoproteins and hemostatic factors. In: Freeman MW,
ed. UptoDate. Waltham, MA: UptoDate 2012.

% EARNEST, C.P, et al.. Maximal estimated cardiorespiratory fitness, cardiometabolic risk factors, and
metabolic syndrome in the Aerobics Center Longitudinal Study. Mayo Clin Proc. v. 88, p. 259-70, 2013.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sviridov%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12562839
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12562839
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12562839
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mann%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24174305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Beedie%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24174305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Jimenez%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24174305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24174305
http://www.uptodate.com/contents/hdl-metabolism-and-approach-to-the-patient-with-abnormal-hdl-cholesterol-levels/contributors
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Durante o exercicio muscular agudo, fontes adicionais de HDL podem ser derivadas do
colesterol da célula e, assim, utilizadas como combustivel. Os triglicérides, quando vao se
esgotando na célula, ativam a mobilizacdo e introducdo do colesterol no seu receptor
primario, o HDL. Nas pessoas com bom condicionamento fisico e a concentracdo de HDL

tem forte relacdo com a massa corporal magra.®

Estudo experimental investigou a possibilidade de que a HDL poderia ser gerada durante o
exercicio fisico muscular e verificou aumento significativo da HDL no mausculo, atribuindo
esse achado a degradacdo dos VLDL, atividade da LPL e & absorcdo de triglicérides pela

célula muscular.8

Existem, entretanto, diferencas entre 0s sexos em relacdo ao efeito da AF sobre os valores
médios de lipideos plasmaticos. Em geral, as mulheres possuem maior nivel de HDL e
colesterol total, enquanto os homens possuem maiores concentragdes de LDL e triglicérides.
Em relacdo a raca, o estudo The Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) verificou que 0s
homens e mulheres afroamericanos, apresentam niveis de triglicérides significativamente
mais baixos do que os homens e as mulheres brancos. Esse mesmo estudo encontrou, apds
nove anos de seguimento de 8.764 pessoas afroamericanas e brancas, com idades entre 45 e
64 anos, que maiores niveis de AF foi associado a aumento na HDL em todos os participantes

e diminuicado nos niveis de triglicérides apenas em brancos.*

Estudo de meta-analise constatou a eficacia dos exercicios aerébicos para aumentar HDL em
adultos, independente da composicdo corporal (peso, indice de massa corporal (IMC),
porcentagem de gordura corpOrea) em pacientes com doenga cardiovascular. Segundo esse
estudo, a pratica de exercicio aerdbico nesses pacientes produz um aumento relativo de

aproximadamente 11% na concentragdo de HDL.?

Revisdo da literatura mostra que, na maior parte dos estudos, houve modificacGes benéficas
nos niveis e na composi¢do quimica da HDL, principalmente a subfracdo antiaterogénica

HDL, e da LDL, ap6s um programa de exercicios aerobios com diferentes intensidades,

1 KIENS, B., LITHELL H. Lipoprotein metabolism influenced by training-induced changes in human skeletal
muscle. J. Clin. Invest. v. 83, p. 558-564, 1989.

%2 MONDA, K.L., BALLANTYNE, C.M., NORTH, K.E. Longitudinal impact of physical activity on lipid
profiles in middle-aged adults: the Atherosclerosis Risk in Communities Study. Journal of Lipid Research. v.
50, 2009.
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duracdes e frequéncias.” Esses beneficios podem ser observados logo ap6s uma Unica sessao
de exercicio.®* Poucos autores ndo encontraram mudangas significativas nos niveis de HDL
eLDL.®

Em estudo com o IPAQ, individuos de ambos os sexos que relataram ser fisicamente mais
ativos apresentaram melhores niveis de TG, colesterol total, LDL e HDL,* verificando-se um

perfil lipidico mais favoravel quando comparados ao grupo de sedentarios.®

Estudo transversal com homens de meia-idade comparando corredores e sedentarios sugeriu
efeito benéfico do exercicio sobre as lipoproteinas, uma vez que 0s corredores possuiam
niveis significativamente mais baixos de colesterol total, LDL, VLDL e triglicérides e maior
nivel da HDL.*

Em direcdo oposta, estudo mostrou que o tempo gasto em atividades sedentérias, como o
tempo sentado, tem efeito adverso sobre o perfil lipidico que independe dos niveis de

atividade fisica realizada.”

Estudo de seguimento por 28 anos de 1357 homens sadios ndo verificou interacdo entre HDL
e atividade fisica no risco de morte e de doenca coronariana. No referido estudo, a associacdo
entre HDL e os desfechos mencionados ndo foi alterada pela mudanca no padréo de atividade

fisica ao longo do tempo.”

Em revisdo da literatura, apds comparar grupos distintos, individuos que realizaram somente
dieta tiveram diminuicdo estatisticamente significativa no colesterol total, LDL e TG, mas ndo
na HDL. Em relacdo aos individuos que praticaram somente atividade fisica, houve
diminuicdo estatisticamente significativa do TG, mas ndo do colesterol total, HDL e LDL,
enquanto que para o grupo que fez dieta e AF, melhoras significativas foram encontradas no

colesterol total, LDL e TG, mas ndo na HDL.”

% PRADO, E.S., DANTAS, E.H.M. Efeitos dos exercicios fisicos aerébicos e de forca nas lipoproteinas HDL,
LDL e lipoproteina. Arg. Bras. Cardiol. v. 79, n.4, p. 429-433, 2002.
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1.8 FREQUENCIA, INTENSIDADE DA ATIVIDADE FiSICA E SEUS EFEITOS

A intensidade, duracdo e frequéncia dentro de cada um dos dominios da AF séo utilizados
para estimar a quantidade total de AF realizada.®® A magnitude do efeito do exercicio fisico
sobre lipoproteinas pode estar relacionada a frequéncia e a intensidade do programa realizado,
se 0 exercicio produzir ou ndo reducdo de peso corporal, assim como com variagdes
individuais.” Estudos tém mostrado que tanto a intensidade, quanto a duracdo total do

exercicio fisico tém impacto sobre os niveis da HDL e suas subfracdes.®

A prética frequente de atividade fisica foi correlacionada significativamente com o aumento

da HDL em ambos os sexos # quando comparada com a intensidade do exercicio.*

Estudo transversal em Amsterdd, com populacdo de 35 a 60 anos, dividida em trés grupos
étnicos: europeu holandés, Hindustani Suriname e Afro surinamés, encontrou que AF total
estava associada com niveis mais benéficos HDL colesterol e triglicérides especialmente no
grupo Afro surinamés que eram mais jovens, com menor prevaléncia de tabagismo, menor
nivel de educacdo e maior frequéncia e duracdo de AF. A intensidade da AF foi associada
significativamente com melhores niveis de triglicérides em todos os grupos e com HDL no
grupo Europeu e Afro surinamés. A duragdo da AF foi associada somente ao nivel HDL e no

grupo Afro surinamés.®

Estudo controlado aleatorizado mostrou que a intensidade das atividades fisicas foi o fator
determinante na elevacdo da HDL.* Entretanto, outro estudo, ensaio clinico aleatorizado,
identificou que a duracdo da atividade fisica é mais importante para elevar a HDL.* Noutros
estudos, a frequéncia ou quantidade de atividade fisica foram mais importantes do que a

intensidade em relacdo a melhoria no perfil das lipoproteinas.”*’

% HALVERSTADT, A., et al. Endurance exercise training raises high-density lipoprotein cholesterol and lowers
small low-density lipoprotein and very low-density lipoprotein independent of body fat phenotypes in older
men and women. Metabolism; v. 56, 2007.

% KING, A.C. et al. Long-term effects of varying intensities and formats of physical activity on participation
rates, fitness, and lipoproteins in men and women aged 50 to 65 years. Circulation, v. 91, 1995.
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Meta-andlise publicada em 2007 indica que o exercicio aerdbico regular esti associado a
aumento moderado da HDL e que a duragdo do exercicio seria 0 componente mais importante

para alcancar este efeito.”

Estudo caso-controle com 159 individuos, com idade entre 40 e 65 anos, com sobrepeso ou
obesidade leve, separados aleatoriamente em trés grupos de exercicio verificou que a alta
quantidade de AF proporcionou efeito mais benéfico na concentragdo da HDL, em relacédo a
menor quantidade de exercicio e que ndo ocorreu alteracdo em relacdo a intensidade de
exercicio. J& em relacdo ao TG, houve redugdo na sua concentracdo ao praticar AF em
intensidade moderada.®’

Estudo sugere que niveis moderados de atividade fisica com duracdo mais longa sdo mais
benéficos para o perfil lipidico, incluindo a HDL, do que niveis intensos.”” Altos niveis de
gasto energético somados a atividade fisica obtiveram melhor perfil das fraces HDL, LDL e

triglicérides, em mulheres ativas quando comparado as sedentarias.®

Estudo experimental brasileiro, com 361 individuos com idade entre 20 e 60 anos, verificou
através do IPAQ-SF que héa diferencas entre os extratos de atividade fisica, sendo que maior
intensidade da atividade fisica se associou aos valores de TG, colesterol total, LDL de menor
magnitude. Essa associacdo confirma que, independente do sexo, individuos mais ativos
fisicamente demonstraram niveis de TG, colesterol total, LDL, além das relacbes CT/HDL e

LDL/HDL mais favoraveis do que sedentarios.®

Em conclusdo, existem similaridades entre os achados dos estudos em relagdo ao beneficio
gue a atividade fisica provoca nos niveis de HDL, LDL e TG. Entretanto, ainda ha
necessidade de aclarar esta associacdo, especialmente em relacdo a quantidade e intensidade
dessa atividade, para melhorar as recomendac6es de atividade fisica com vista a aumentar a
HDL e diminuiro LDL e 0 TG.

% KODAMA S, et al.. Effect of aerobic exercise training on serum levels of high-density lipoprotein cholesterol:
a meta-analysis. Arch Intern Med. May 28; v. 167, p. 999-1008, 2007.

" BERNARD M.F.M. et al. Minimal Intensity Physical Activity (Standing and Walking) of Longer Duration
Improves Insulin Action and Plasma Lipids More than Shorter Periods of Moderate to Vigorous Exercise
(Cycling) in Sedentary Subjects When Energy Expenditure Is Comparable. PLoS One.; v. 8, 2013.
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kodama+S+AND+hdl+AND+metaanalysi
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Duvivier%20BM%5Bauth%5D

37

2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Estimar qual a contribuicdo independente da atividade fisica no lazer sobre a distribuicdo dos
niveis de HDL, LDL e de TG entre homens e mulheres participantes do Estudo Longitudinal
de Saude do Adulto — ELSA Brasil com idade entre 35 e 69 anos entre 2008-2010.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Descrever o perfil lipidico dos participantes segundo caracteristicas

sociodemograficas, comportamentais e antropomeétricas.

- Descrever a atividade fisica aferida através do IPAQ curto, segundo diferentes

parametros de classificacdo e recomendacéo.

- Estimar a associacdo da AF segundo diferentes parametros como o tempo total de AF,
tempo minimo recomendado pela OMS, segundo classificagdo do IPAQ em MET e
em niveis de intensidade com os niveis de HDL, LDL e triglicérides.

- Estimar a associacdo entre a AF aferida por diferentes parametros e o nivel de HDL,
LDL e triglicérides apds ajustes.

- Estimar quanto a AF aferida por diferentes parametros contribui para explicar a
distribuicdo dos niveis de HDL, LDL e TG ap0s ajustes por outras variaveis

explicativas.
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3. METODOS

3.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

O presente estudo tem delineamento transversal com dados coletados na linha de base do
Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil), uma coorte multicéntrica

prospectiva realizada em seis estados brasileiros.

O estudo ELSA-Brasil visa investigar os fatores de riscos (biolégicos, comportamentais,
ambientais, ocupacionais, psicol6gicos e sociais) relacionados a incidéncia das doencas

crénicas, principalmente das doencas cardiovasculares e diabetes.

3.2 POPULACAO DO ESTUDO

O estudo ELSA compreende uma populacdo de 15.105 servidores publicos e é coordenado
por seis instituicbes de ensino superior e pesquisa, localizados em diferentes regiGes do
Brasil: Universidade Federal de Minas Gerais, Universidade de S&o Paulo, Fundacao
Oswaldo Cruz - RJ, Universidade Federal do Espirito Santo, Universidade Federal da Bahia e
Universidade Federal do Rio Grande do Sul.®®

Os critérios de exclusdo do projeto ELSA foram: funcionarios com expectativa de se desligar
da instituicdo, aposentados com residéncia fora da area metropolitana sede do estudo,
individuos com dificuldade de comunicacdo e disfuncdo cognitiva grave, e gestante ou
lactente (até quatro meses pos-parto). O consentimento livre e esclarecido foi assinado no
primeiro contato com o entrevistado. Detalhnamento sobre a metodologia do estudo foi
publicada por AQUINO et al, 2013.%

Foram considerados elegiveis para o presente trabalho servidores ativos ou aposentados de
ambos 0s sexos, com idade entre 35 e 69 anos, uma vez que o questionario original do IPAQ

foi validado para se utilizado em individuos com idade entre 18 e 69 anos, que realizaram 0s

% AQUINO, E.M.L et al.. Brazilian Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brasil): objectives and design.
Am J Epidemiol. v.175, p, 315-24, 2012,

% AQUINO, E.M.L. et al. Aspectos éticos em estudos longitudinais: o caso do ELSA-Brasil. Rev. Satde Publica,
v. 47,s. 2, p. 19-26, 2013.
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exames laboratoriais para medir HDL, LDL e TG e responderam 0 questionario sobre
atividade fisica. Foram excluidos os participantes que fizeram uso de medicamentos que
influenciam no nivel de HDL, LDL e TG, tais como: atorvastatina, atorvastatina célcica;
bezafibrato; ciprofibrato; ezetimiba; fenofibrato; fluvastatina sddica; genfibrozila; lovastatina;
nicotinamida; orlistate; pravastatina sodica; sinvastatina; rosuvastatina; rosuvastatina calcica;

acido nicotinico; estrogénios conjugados e sulfato de estrona.

A populacéo inicial avaliada no estudo foi de 15.105. Apds serem considerados os critérios de
inclusdo, foram excluidos da amostra 613 participantes com idade superior a 69 anos, 1.801
individuos que utilizavam medicamentos que atuam nos niveis de HDL, LDL e TG e trés com
valores extremos de TG e HDL. Sendo assim a amostra foi composta por 12.688 individuos
(figura 1).

Figura 1: Selecéo da populagéo de estudo

1.801 participantes excluidos
devido ao uso de medicacOes que
interferem no nivel de HDL, LDL

eTG

15.105 14.492 12.691 12.688

ELSA Brasil Populagdo do
l estudo
613 participantes excluidos 3 participantes excluidos por
com idade superior a 69 possuirem valores extremos:
anos TG: 3.097 mg/dL e 3.317 mg/dL
HDL: 162 mg/dL

3.3 COLETA DE DADOS

A linha de base do ELSA Brasil transcorreu entre 2008 e 2010 e consistiu na coleta de dados
por meio de entrevistas face-a-face, exames (medidas antropométricas; pressdo arterial;
eletrocardiograma; retinografia; exames ecocardiograficos, com avaliacdo morfologica e
funcional do coracéo; espessura da parede da artéria carétida; onda de pulso; ultrassonografia
hepatica) e andlise laboratorial de material biolégico (hemograma, proteina C reativa

ultrassensivel, creatinina, colesterol total, HDL, LDL, triglicérides, teste de tolerancia a
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glicose, insulina, hemoglobina, Chagas, TSH, alanina transaminase, aspartato transaminase,
gama glutamil transferase, sodio, potéssio e &cido Urico) com duracdo aproximada de seis

horas e realizada em cada centro de pesquisa.'®

3.4 VARIAVEIS DO ESTUDO

3.4.1 VARIAVEIS LABORATORIAIS

A varidvel resposta do estudo é o nivel da HDL, LDL e de TG. As amostras de sangue para
exames laboratoriais foram coletadas ap6s jejum médio de 12 horas, de forma padronizada e
enviadas para o centro de leitura de laboratério do ELSA Brasil no Hospital Universitario da
Universidade de Sao Paulo®. Neste estudo utilizamos os valores das dosagens séricas de
HDL, LDL e triglicérides® e os métodos utilizados para sua determinacéo foram descritos no
Quadro 1.

Quadro 1: Exames realizados, metodologia e equipamento utilizado.

Exame Método Equipamento
HDL Método colorimétrico homogéneo sem ADVIA 1200
precipitacéo Siemens®

LDL, se TG <400 mg/dl | Equacéo de Friedewald -
LDL, se TG> 400 mg/dl | Método enzimatico colorimétrico homogéneo sem | ADVIA 1200

precipitacéo Siemens®
Triglicérides Método do glicerol-fosfato peroxidase segundo ADVIA 1200
Trinder (enzimatico colorimétrico) Siemens®

Fonte: (FEDELI, 2013)*

A HDL foi analisada como variavel continua e também como categérica, assim como a LDL

e 0 TG, seguindo os valores de referéncia para niveis desejaveis conforme na Tabela 1.'®

Tabela 1: Valores de referéncia de lipidios séricos

Lipides Normal (mg/dL) Alterado (mg/dL)
HDL > 40 Homem <40 Homem

> 50 Mulher < 50 Mulher
LDL <160 > 160
Triglicérides <150 > 150

Fonte: (XAVIER, 2013)"”

100 % AVIER, H. T. et al. V Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevencao da Aterosclerose. Arg. Bras. Cardiol.
v. 101, n. 4,s. 1, p. 1-20, 2013.
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3.4.2 ATIVIDADE FISICA

A atividade fisica no lazer foi avaliada através das respostas ao questionario internacional de

atividade fisica - IPAQ, versdo curta modificada descrito no anexo A.

A AF foi categorizada como leve quando o participante ndo pratica nenhuma atividade ou é
insuficiente para atender as outras categorias; moderada, quando se pratica trés ou mais dias
de atividade vigorosa por, pelo menos, 20 minutos/dia, ou cinco dias ou mais de intensidade
moderada e/ou caminhada de, pelo menos, 30 minutos/dia, ou cinco ou mais dias de qualquer
combinacdo de caminhada, atividades de intensidade moderada ou vigorosa ou de atividades
de intensidade que alcancem, no minimo, 600 MET minutos/semana; e vigorosa, quando se
pratica atividade vigorosa por, pelo menos, trés dias e se acumula, no minimo, 1500 MET-
minutos/semana ou sete ou mais dias de qualquer combinacdo de caminhada, AF moderada

ou vigorosa com acumulo de, pelo menos, 3000 MET-minutos/semana (Quadro 2).*

Quadro 2: Classificacdo da atividade fisica no lazer segundo o IPAQ

Atividade Fisica | Dias/ semana Tempo Intensidade

Leve <3 dias ou nenhum _ _
>3 dias 20 minutos/dia | Vigorosa

Moderada >5 dias 30 minutos/dia | Moderada e/ou caminhada
>5 dias > 600 MET Caminhada, moderada ou vigorosa
>3 dias > 1500 MET Vigorosa

Vigorosa 7 dias > 3000 MET Caminhada, moderada ou vigorosa

Uma variavel foi criada e categorizada em ativos e pouco ativos, seguindo as recomendacdes
da OMS, que recomenda, pelo menos, 150 minutos por semana de AF de intensidade
moderada ou mais de 75 minutos, se vigorosa).'” Além disso, o tempo total de atividade fisica
semanal em minutos, representada pela soma das atividades leve, moderada e vigorosa em

MET’s, e a variavel AF em MET s como continua.

101 PAQ committee. Guidelines for data processing and analysis of the International Physical Activity

Questionnaire (IPAQ) [Internet]. nov. 2005. Available from: http://www.ipag.ki.se/scoring.htm
192 \World Health Organization (WHO). Global physical activity surveillance. 2011. http://www.who.
int/chp/steps/GPAQ/en/index.html
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3.4.3 MEDIDAS DO ESTADO NUTRICIONAL

A avaliacdo nutricional do participante foi realizada através dos parametros: relacao cintura/
estatura (RCE), circunferéncia da cintura (CC), pelo indice de massa corporal (IMC) e pela

relagdo cintura quadril (RCQ).'®

Para a realizacdo das medidas o participante utilizou uniforme padronizado com peso
devidamente especificado por tamanho e este peso foi, posteriormente, descontado dos

valores encontrados para a analise e se ndo utilizou nenhum tipo de calgado.'®

A afericdo do peso do participante em quilogramas (kg) foi realizada com o participante ereto,
com os bragos ao longo do corpo e posicionado no centro da balanga da marca Toledo, com a

bexiga vazia e em jejum alimentar.

A estatura do participante foi medida em metros (m) com o mesmo olhando para frente e a
parte central da sua cabeca alinhada com o centro da haste do estadiémetro da marca Secca. A
posicdo da cabeca estava de acordo com o plano de Frankfort (cabeca paralela a haste
horizontal, havendo uma linha reta entre margem inferior do osso orbital e a margem superior

do meato auditivo externo).

A circunferéncia da cintura (cm) foi realizada antes do lanche e da ingestdo de glicose, com a
bexiga vazia. A medida foi realizada com a fita antropométrica, a partir do ponto localizado
na margem superior da crista iliaca na linha axilar média, com o participante na postura ereta

e relaxada.

O célculo do IMC (indice de Massa Corporea) foi feito dividindo o peso (em quilogramas)
pela altura (em metros) elevada ao quadrado. O IMC foi categorizado conforme os pontos de

corte estabelecidos pela Organizacdo Mundial de Saude (Tabela 2).**

193 MILL, Jose Geraldo et al. Afericdes e exames clinicos realizados nos participantes do ELSA-Brasil. Rev.
Salde Publica. v. 47, s 2, p. 54-62, 2013.

1%World Health Organization. Global database on body mass index. Geneva, WHO, 2014.
http://apps.who.int/bmi/index.jsp?introPage=intro_3.html
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Tabela 2: Classificacdo do indice de massa corporal (kg/m?) para adultos

Classificacéo IMC (Kg/m?)
Baixo Peso <18,5

Eutrofia >18,5e<25

Sobrepeso >25e¢<29,9
Obesidade >30

Fonte: (WHO, 2014)™°

A relacdo cintura/estatura (RCE) foi calculada a partir da divisdo da circunferéncia da cintura
(cm) pela estatura (m). Os individuos foram classificados em: sem risco para doengas

cardiovasculares quando RCE < 0,50, e com risco quando RCE > 0,50.%

A relacdo cintura/quadril (RCQ) foi calculada através da divisdo da circunferéncia da cintura
(cm) pela medida da circunferéncia do quadril (m). O valor de referéncia para RCQ adotado

foi menor que 0,85 cm para mulheres e menor do que 0,90 cm para homens.'”

3.4.4 CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS

Além do sexo (feminino e masculino) e da idade (anos), foram utilizadas no presente projeto

as seguintes variaveis sociodemograficas para controle e ou estratificagdo durante a analise:

A cor/raca dos participantes foi auto referida de acordo com a classificacdo utilizada pelo
IBGE (preta, parda, branca, amarela ou indigena). Considerando o pequeno percentual de
individuos que relataram cor de pele amarela (2%) e indigena (1%), optamos em categoriza-

los em uma Unica categoria.

A escolaridade dos participantes foi classificada como: fundamental incompleto, fundamental
completo, nivel medio ou superior. O estado civil foi categorizado em casado, separado,

solteiro ou vilvo/outros.

A renda per capita foi obtida pela divisdo do ponto médio de cada faixa uma das 10 faixas da

renda familiar liquida mensal pelo nimero de pessoas que dependem desta renda.

1SBROWNING L, HSIEH SD, ASHWELL M. A systematic review of waist-to-height ratio as a screening tool
for the prediction of cardiovascular disease and diabetes: 0,5 could be a suitable global boundary value.
Nutrition Research Reviews. v. 23, p. 247-269. 2010.
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3.45 VARIAVEIS COMPORTAMENTAIS E DE SAUDE

Para avaliar o tabagismo atual, considerou-se como “fumante” o participante que fumou, pelo
menos, 100 cigarros durante toda a vida e ainda fumava, como “ex-fumante” quem fumou,
pelo menos, 100 cigarros durante toda a vida, e ndo mais fumava e “ndo fumante” quem
fumou menos de 100 cigarros durante toda a vida ou nunca fumou. A partir dessas variaveis

categorizamos o participante em fumante ou em ex-fumante/nao fumante.

A ingestdo de alcool foi avaliada através do consumo passado e atual de bebidas alcodlicas, e
pela quantidade de alcool puro ingerido por semana (ml), através de todos os tipos de bebida
por semana, classificada em gramas. O uso de alcool foi categorizado em nunca usou alcool,
ex-usuario, usuario moderado, e usuario excessivo. O consumo excessivo de alcool foi
definido como consumo de &lcool semanal, em gramas, superior a 140g para mulher e 210g
para homem, e usuario de &lcool o individuo que relatou consumo semanal inferior a esses

niveis.

3.4.6 CONSUMO ALIMENTAR

O consumo alimentar foi medido por meio de questionarios, e o consumo regular de frutas e
hortalicas foi definido por meio da ingestao habitual igual ou superior a cinco dias por semana
de frutas ou hortalicas, e 0 baixo consumo de frutas e hortalicas com ingestéo igual ou inferior
a quatro dias por semana. O consumo de gorduras e carboidratos foi investigado por meio do

consumo diario em gramas.
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RESUMO

A prética regular de atividade fisica (AF) induz alteracdes desejaveis nos niveis plasmaticos
de lipideos, especialmente na HDL colesterol e triglicerideos (TG). Entretanto, a contribuicao
independente da AF classificada por diferentes formas para os lipideos plasmaticos ainda é
debatida. Esse estudo objetivou determinar o impacto da intensidade e da duracdo da AF
(independente da intensidade), no perfil da HDL, LDL e TG. Trata-se de estudo transversal,
com 12.688 participantes da linha de base do Estudo Longitudinal da Saude do Adulto —
ELSA-Brasil que ndo usavam medicacdo para controle de lipides. A coleta de dados foi
realizada através de entrevistas, medidas antropométricas e exames laboratoriais. A analise foi
feita por regressdao linear multipla tendo como variaveis dependentes a HDL, LDL e o
logaritmo natural do TG. Permaneceram nos modelos finais as variaveis que se mantiveram
associadas a variavel-resposta ao nivel de p <0,05, apés todos os ajustes. A AF vigorosa foi
associada a menor LDL na anélise univariada, mas perdeu significancia ap0s ajuste por sexo e
idade. Tanto a AF segundo intensidade, quanto a pratica de AF >150 min/semana foram
associados estatisticamente a maiores niveis de HDL, mas explicaram apenas 0,05% e 0,11%
respectivamente, do valor total explicado pelos modelos finais para HDL. O modelo final para
HDL incluindo a intensidade da AF apresentou R? ajustado de 0,266 e o modelo incluindo a
AF >150 min/semana um R? ajustado de 0,267. Tanto uma maior intensidade de AF quanto a
duracdo 150 min/semana foram associadas a menores niveis de TG e explicaram,
respectivamente 0,19% e 0,03% da distribuicdo final do LogTG na populagdo estudada. O
coeficiente de determinacdo ajustado do modelo final para o TG incluindo a intensidade da
AF foi igual R?=0,230 e 0 modelo incluindo apenas duragdo >150 min/semana apresentou R?
ajustado igual a 0,229. Nossos resultados reforcam os beneficios de ambos os parametros de
AF sobre os niveis de HDL e TG, mas hao mostrou associacéo entre a AF e os niveis de LDL.
Embora a contribuicdo relativa dos parametros de AF estudados tenha sido pequena no
coeficiente de determinacdo ajustado de cada modelo final, os resultados sugerem ligeira
vantagem para a maior intensidade quando comparada apenas a recomendacdo baseada na
duracdo da AF.

Palavras-chave: atividade fisica, questionario internacional de atividade fisica, lipoproteinas
de alta densidade, lipoproteinas de baixa densidade, triglicérides.
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ABSTRACT

Regular physical activity (PA) induces desirable changes in plasma levels of lipids, especially
HDL cholesterol and triglycerides (TG). However, the independent contribution of PA
classified by different ways to plasma lipids is still debated. This study aimed to determine the
impact of the intensity and duration of PA (regardless of intensity), to the profile of HDL,
LDL and TG.This is a cross-sectional study of 12.688 participants from baseline of the
Longitudinal Study of Adult Health - ELSA-Brasil who were not taking medication for lipid
control. Data collection included interviews, anthropometric measurements, and laboratory
tests. We conduct multiple linear regression analysis having HDL, LDL and the natural
logarithm of TG as the dependent variables. The final model retained all variables statistically
associated (p<0.05), after all adjustments. Intense PA was associated with lower LDL in the
univariate analysis, but lost significance after adjustment for sex and age. Both moderate and
intense PA and PA practice >150 min / week were significantly associated with higher levels
of HDL, but explained only 0.05% and 0.11%, respectively, of the total value explained by
the final models for HDL (Adjusted R? =0.266 and R?*=0.267, respectively). Higher intensity
and PA> 150 min/week were associated with lower levels of TG and explained, respectively,
0.19% and 0.03% of the final distribution of LogTG in the population studied. Accordingly,
the adjusted coefficient of determination of the final models for TG were R? = 0.230 and
R?=0.229. Our results reinforce the benefits of both PA parameters studied on the levels of
HDL and TG, but showed no association between PA and LDL levels. Although the relative
contribution of the PA parameters studied to the overall distribution of HDL and TG
explained by the models, the results suggest a slight advantage for higher intensity as
compared to a recommendation based solely on the duration of PA.

Keywords: physical activity, International Physical Activity Questionnaire, high density
lipoproteins, low density lipoproteins, triglycerides.
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4.1 INTRODUCAO

Altas concentracdes plasmaticas da lipoproteina de baixa densidade colesterol (LDL) e de
triglicérides (TG) e baixos niveis da lipoproteina de alta densidade colesterol (HDL) sé&o
fatores de risco estabelecidos para doencas cardiovasculares." O aumento da fragdo HDL além

2,3,45,6,7

de reduzir o risco de doenca cardiovascular pode inibir a progressdo ou até mesmo

provocar a regressao da placa aterosclerética.?

Resultados de estudos observacionais e experimentais mostram que a pratica regular de
atividade fisica (AF) induz alteracBes desejaveis nos niveis plasmaticos de lipideos,® em
especial, aumentando a fracdo HDL e reduzindo os TG, além de desencadear efeitos benéficos

sobre o colesterol total e suas fracdes de baixa (LDL) e muito baixa densidade (VLDL).***12

Apesar da associacdo entre pratica frequente de atividade fisica e aumento da HDL ser bem
conhecida, persistem duavidas se esse beneficio € mais influenciado pela intensidade do

exercicio,”® pela frequéncia com que o mesmo é realizado,***>*

ou a combinacdo da
frequéncia e da intensidade.™® J4 a reducdo dos niveis de TG foi associada & intensidade, mas
ndo a frequéncia da AF.'? Existem evidencias de que 24 semanas de exercicios aerébicos
induzem mudancas positivas nas concentragdes de LDL, HDL e TG independente de dieta e

mudanca no peso corporal.’

A Organizacdo Mundial de Saude recomenda que adultos (18-64 anos) devem realizar pelo
menos 150 minutos/semana de atividade fisica aer6bica moderada ou 75min/semana de
atividade aerdbica vigorosa ou uma combinacdo equivalente e que atividades aerdbicas devem
ocorrer em ciclos de pelo menos 10 minutos de duracdo, para se obter beneficios sobre a

salide cardiovascular.'’

Poucos estudos no Brasil estimaram a contribuicdo de diferentes indicadores de atividade
fisica sobre as concentraces de HDL, LDL e TG de homens e mulheres adultos participantes
do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA Brasil) sem uso de medicacdo para
controle do colesterol e apos considerar outros fatores que influenciam o perfil lipidico. O
presente estudo tem por objetivo estimar esta contribui¢do e comparar se ela de acordo com a
intensidade e a duragdo da AF no lazer. Por ser um estudo multicéntrico em seis estados de

trés regibes do pais, 0 ELSA Brasil apresenta uma importante diversidade de fenotipos com
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informagdes sobre um grande numero de fatores sociodemograficos, comportamentais,

clinicos e laboratoriais que podem influenciar o perfil lipidico.™

4.2 MATERIAIS E METODOS

4.2.1 DESENHO E POPULACAO DE ESTUDO

A coorte ELSA-Brasil inclui 15.105 servidores ativos e aposentados de instituicdes de ensino
e pesquisa, e tem por objetivo principal investigar os fatores de riscos (bioldgicos,
comportamentais, ambientais, ocupacionais, psicologicos e sociais) para a incidéncia de

doencas cardiovasculares e diabetes.'®*°

O presente estudo tem delineamento transversal e utiliza dados coletados na linha de base do
ELSA-Brasil, realizada entre 2008 e 2010. Possui como critérios de elegibilidade servidores
ativos ou aposentados com idade entre 35 e 69 anos, que realizaram os exames laboratoriais

para medir HDL, LDL e TG e responderam ao questionario sobre atividade fisica no lazer.

Os participantes com idade superior a 69 anos foram excluidos, uma vez que o IPAQ,
ferramenta utilizada para medir AF no ELSA Brasil, apresenta pior validade para idosos.?
Também foram inelegiveis os participantes que fizeram uso de medicamentos que podem
influenciar o nivel de HDL, LDL e TG, tais como: atorvastatina, atorvastatina calcica;
bezafibrato; ciprofibrato; ezetimiba; fenofibrato; fluvastatina sodica; genfibrozila; lovastatina;
nicotinamida; orlistate; pravastatina sodica; sinvastatina; rosuvastatina; rosuvastatina célcica;

acido nicotinico; estrogénios conjugados e sulfato de estrona.

Apbs considerar os critérios de inclusdo, dos 15.105 participantes da coorte, foram excluidos
613 (4,05%) individuos com idade superior a 69 anos, 1.801 (11,92%) que utilizavam o0s
medicamentos referidos acima e trés (0,02%) que possuiam valores extremos de TG e HDL.

A amostra final foi composta por 12.688 individuos (Figura 1).
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Figura 1: Selecdo da populagéo de estudo

1801 participantes excluidos devido ao
uso de medicacdes que interferem no
nivel de HDL, LDL e TG

12.688
| estudo

15.105
ELSA Brasil

613 participantes 3 participantes excluidos por

excluidos com idade possuirem valores extremos:

superior a 69 anos TG: 3097 mg/dL e 3317 mg/dL
HDL: 162 mg/dL

4.2.2 VARIAVEIS

Todos os parametros laboratoriais estudados foram dosados em amostras de sangue coletadas
apos um jejum médio de 12 horas e enviadas ao laboratério central do ELSA Brasil em Sao

Paulo. %

Os triglicérides foram dosados pelo método glicerol fosfato peroxidase, o LDL estimado pela
Equacdo de Friedewald, e quando TG foi superior a 400mg/dL pelo método enzimatico
colorimétrico homogéneo sem precipitacdo também utilizado na dosagem da HDL, utilizando
0 equipamento ADVIA 1200.

Os niveis de HDL, LDL e TG foram analisados de forma continua e categdrica. A categorica
foi obtida a partir dos pontos de corte para niveis minimos desejaveis de HDL como >40
mg/dL para homens e >50 mg/dL para mulheres; para LDL valores inferiores a 160 mg/dL e
para TG niveis inferiores a 150 mg/dL.?

Informacdes referentes a préatica de atividade fisica no lazer foram obtidas pela aplicacdo do
Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) na versédo curta modificada. O IPAQ
coleta informacdo sobre a AF desenvolvida na semana anterior a entrevista, contendo

perguntas em relacdo & frequéncia, duragéo e intensidade da atividade fisica no lazer.?*%*
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A AF, variavel explicativa de interesse no presente estudo, foi dimensionada utilizando
marcadores de intensidade e duragdo. Ela foi categorizada como leve quando o participante
ndo pratica nenhuma atividade ou € insuficiente para atender as outras categorias; moderada,
quando se pratica trés ou mais dias de atividade vigorosa por, pelo menos, 20 minutos/dia ou
cinco dias ou mais de intensidade moderada e/ou caminhada de, pelo menos, 30 minutos/dia,
ou cinco ou mais dias de qualquer combinagdo de caminhada, atividades de intensidade
moderada ou vigorosa ou de atividades de intensidade que alcancem, no minimo, 600 MET
minutos/semana; e vigorosa, quando se pratica atividade vigorosa por, pelo menos, trés dias e
se acumula, no minimo, 1500 MET-minutos/semana ou sete ou mais dias de qualquer
combinacdo de caminhada, AF moderada ou vigorosa com actimulo de, pelo menos, 3000

MET-minutos/semana.?*

A atividade fisica também foi avaliada por meio do tempo total de atividade fisica semanal
em minutos, representado pela soma do tempo em atividades leves, moderadas e vigorosas; e
pela categorizacdo em pouco ativos ou ativos, baseando-se no critério da Organizacao
Mundial de Salde, que recomenda, pelo menos, 150 minutos de atividade fisica moderada por

semana, ou mais de 75 minutos de AF vigorosa.’

Também foram incluidas na anélise potenciais variaveis de confusdo (sociodemograficas,
comportamentais, antropométricas e de dieta), ou seja, variaveis que estdo associadas de
forma independente tanto aos niveis de HDL, LDL ou TG quanto a pratica de AF. As
caracteristicas sociodemograficas incluem género, idade (em anos); escolaridade classificada
como fundamental incompleto, fundamental completo, nivel médio ou superior; renda per
capita obtida pela divisdo do ponto médio de cada faixa uma das 10 faixas da renda familiar
liguida mensal pelo nimero de pessoas que dependem desta renda (em quintil); e raca/cor de
pele auto-referida (preta, parda, branca, amarela/indigena). Os individuos que relataram cor de
pele amarela (2%) e indigena (1%) foram agrupadas em uma Unica categoria devido ao

pequeno ndmero dos mesmos.

Os indicadores antropométricos foram o indice de massa corporal (IMC) obtido pela divisdo
do peso corporal em kg pelo quadrado da estatura em metros, e a razdo cintura/quadril
resultante da divisdo da medida da circunferéncia da cintura em cm pela circunferéncia do
quadril em cm (RCQ).
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O consumo regular de frutas e hortaligas foi definido por meio da ingestdo habitual igual ou
superior a cinco dias por semana de frutas ou hortalicas, e 0 baixo consumo de frutas e
hortalicas com ingestéo igual ou inferior a quatro dias por semana. O consumo de gorduras e
carboidratos foi investigado por meio do consumo didrio em gramas obtido através de

questionario de frequéncia alimentar validado.

Para avaliar o tabagismo atual, considerou-se como “fumante” o participante que fumou, pelo
menos, 100 cigarros durante toda a vida e ainda fumava, como “ex-fumante” quem fumou,
pelo menos, 100 cigarros durante toda a vida, e ndo mais fumava e “ndo fumante” quem
fumou menos de 100 cigarros durante toda a vida ou nunca fumou. A partir dessas variaveis
categorizamos o participante em fumante ou em ex-fumante/ndo fumante. O uso de alcool
categorizado em nunca usou alcool, ex-usuéario, usuario moderado, e usuario excessivo. Sendo
0 consumo excessivo de alcool definido como consumo de &lcool semanal em gramas

superior a 140g para mulher e 210g para homem.

A presenca de doenca cardiovascular atual ou diabetes ndo foram consideradas na analise para
evitar super-ajustamento, pois tanto a AF quanto os niveis de HDL, LDL e TG séo
consideradas fatores de risco causais para essas doencas, portanto, elas compartilham um

mesmo mecanismo causal.

4.2.3 ASPECTOSETICOS

O estudo ELSA-Brasil foi aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa dos seis centros
participantes e pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa e todos os participantes

assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.?

4.2.4 ANALISE ESTATISTICA

As distribuicGes das varidveis continuas estdo apresentadas, segundo sua normalidade na
forma de média (xdesvio-padrdo) ou medianas (intervalos interquartis), e as variaveis

categoricas na forma de frequéncia.

Testou-se a normalidade da distribuigdo das variaveis continuas por meio do teste de Shapiro

Wilk. A comparacédo entre distribuicdes das variaveis categoricas foi feita por meio do teste
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qui-quadrado e das varidveis continuas pelo teste Mann-Whitney quando ndo normal. O TG,
por ndo apresentar distribuicdo normal, foi transformado em logaritmo da base natural para

ser utilizado no modelo de regresséo.

A investigacdo da associacdo independente da pratica de AF, categorizada de acordo com 0s
niveis de intensidade, pelo tempo minimo recomendado pela OMS e pelo tempo total, e as
concentracdes de HDL, LDL e de TG (logaritmo) foi feita por meio da analise de regressao
linear univariada e multivariada. Inicialmente foi testada a associacdo univariada entre o0s trés
pardmetros de AF e os niveis de HDL, LDL e TG e, posteriormente, as anélises multivariadas,
ajustadas por sexo e idade, e pelas demais varidveis de confusdo incluidas no estudo.

Para inclusdo no modelo de regressdo linear multipla foram escolhidas as varidveis que
apresentaram associagdo com p valor <0,20, tendo permanecido nos modelos finais as
variaveis que se mantiveram associadas ao nivel de p <0,5 apds todos os ajustes. Os
pressupostos estatisticos para realizar regressdo linear multipla foram testados por teste de

verossimilhanca e analise dos residuos.

O coeficiente de determinagdo R bruto e o ajustado indicaram a contribuicdo da AF e das
variaveis explicativas incluidas no modelo final em relacdo a varidncia da distribuicdo das
concentracdes de HDL e TG. A estimativa da contribuicdo percentual de cada um dos
diferentes indicadores de AF para o a explicacdo do modelo final foi estimada comparando-se

o0 R? ajustado antes e ap6s a inclusdo das variaveis de AF.

Devido a necessidade da transformacdo logaritmica da varidvel TG, depois de realizada a
regressao multipla, os coeficientes 3, foram exponenciados para melhor interpretacdo. Sendo
assim, o exponencial dos coeficientes representam mudangas multiplicativas na média
geométrica dos niveis de TG e ndo mais a média aritmética.

As andlises foram realizadas utilizando-se o software Stata, verséo 12, e o software R Studio.

4.3 RESULTADOS

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas basais dos participantes. Entre os 12.688 participantes

incluidos no estudo, 54,8% eram do sexo feminino e com idade média de 50 anos (£8,12). A
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média do IMC foi 26,8 kg/m? (+4,76). Na populagdo estudada, 50% dos participantes
relataram cor de pele branca, 52% possuiam nivel superior de escolaridade, 14% eram
fumantes e 69%, usuarios de bebida alcoolica, sendo que 8% sdo usuarios excessivos de
alcool (Tabela 1).

Quanto ao perfil lipidico, os valores, de HDL e LDL variaram, respectivamente, de 20 a 148
(média=51 mg/dL) e de 32 a 515 (média=134 mg/dL) para homens e de 18 a 146 (média=62
mg/dL) e 33 a 411 (média=133 mg/dL) para mulheres. Os valores de TG ficaram entre 26 e
2.070 (mediana=131 mg/dL) para homens e de 26 a 1.438 (mediana=100 mg/dL) para
mulheres (Tabela 1). Ao verificar a distribuicdo de HDL e LDL, respectivamente, 47% e 45%
dos homens e 53% e 55% das mulheres apresentaram niveis considerados normais. Quanto
aos TG, a frequéncia de niveis acima do recomendado foi de 38% dos homens e 62% das

mulheres (Tabela 3).

Quanto a pratica semanal de atividade fisica no lazer, 78% dos individuos praticavam
atividade fisica leve; 13%, moderada e 9%, vigorosa, sendo similar a distribuicdo da atividade
fisica por género. No total, 64% da populacdo ndo pratica AF de acordo com a recomendacao
da OMS e a mediana do tempo total de AF foi de 20 minutos para populagéo total (Tabela 2).

A frequéncia dos niveis de HDL e TG segundo o recomendado foi estatisticamente associado
ao sexo, idade, cor da pele, renda per capita (em quintil), escolaridade, fumar, uso de alcool,
IMC e RCQ (Tabela 3). J& os niveis recomendados de LDL ndo foram associados
estatisticamente ao sexo, cor da pele, renda per capita e uso de alcool, sendo associados aos

demais fatores na Tabela 3.

Niveis adequados de HDL e TG também foram associados a intensidade da AF, ao tempo
total e ao tempo recomendado de pelo menos 150 minutos por semana. J& a LDL foi associada

a intensidade e ao tempo total (Tabela 4).

Na regressdo linear simples, o nivel da lipoproteina HDL aumentou de forma estatisticamente
significativa com a intensidade moderada e vigorosa, com sugestdo de dose resposta, com 0
maior tempo total de AF e com a pratica de AF por pelo menos 150 min/semana ou mais.
Todas essas associages se mantiveram apos ajuste por sexo e idade e, posteriormente, pelas

demais variaveis de confusao que incluiu além do sexo, idade, cor da pele, a renda per capita,
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a escolaridade, a relacéo cintura/estatura, o IMC, o consumo de alcool, o tabagismo atual, e 0
consumo de carboidratos totais, de gorduras saturadas. O consumo regular de frutas e

verduras foi associado somente na andlise univariada.

Na analise multivariada ao se comparar o coeficiente de determinacio (R? ajustado) antes da
inclusdo da variavel AF que foi (R?=0,265) com o coeficiente ap6s a inclusdo da variavel AF
segundo intensidade (R?=0,266), verificou-se que a AF medida pela intensidade explica
apenas 0,05% da distribuicdo total dos niveis de HDL na populacdo estudada. Ja em relacéo a
AF com o tempo igual ou superior a 150 min/semana e ao tempo total, que explicaram
respectivamente, 0,11% e 0,16% da distribuicio do HDL, o coeficiente R? ajustado
encontrado antes da inclusdo da AF, foi de 0,265 e ap6s inclusdo das variaveis de confusédo

igual a 0,266 e 0,267, respectivamente.

A AF moderada em relacdo a quem pratica AF leve, foi associada a um aumento dos niveis de
HDL em 0,89 mg/dL e a AF vigorosa ao aumento dos niveis HDL igual a 1,71 mg/dL (Tabela
5). Ou seja, individuos com as mesmas caracteristicas socio-demograficas, comportamentais,
alimentares e antropométricas, apresentando somente o fator atividade fisica diferente,
poderdo apresentar, por exemplo, quando praticarem atividade fisica leve, a HDL igual a 50,8
mg/dL, enquanto os individuos que praticarem AF moderada e vigorosa, apresentariam
respectivamente, 51,7 mg/dL e 52,5 mg/dL.

Na regressao linear simples, menores niveis de TG foram associados a maior intensidade da
AF, e com a prética de pelo menos 150min/semana de AF e com o tempo total de AF
(minutos/semana). As associa¢Oes encontradas se mantiveram estatisticamente significantes
apos ajuste por sexo e idade e, posteriormente, pelas demais variaveis de confusdo (idade, cor
da pele, renda, relacdo cintura/estatura, consumo de alcool, tabagismo atual e consumo de
carboidratos totais e gorduras saturadas). Como a variavel sexo e consumo regular de frutas e
verduras ndo foram associadas aos niveis de TG, as mesmas ndo foram incluida no modelo

fina