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Introducéo

Ao contrario do que ocorreu em muitos paises desenvolvidos, no Brasil o
envelhecimento tem sido muito rapido. Esse crescimento da parcela de idosos associada ao
aumento da esperanca de vida ao nascer sdo um desafio para o pais. Todas essas mudancas
causaram alteracdo na morbidade e mortalidade. As doencas cardiovasculares passaram a ser
a primeira causa de ébitos, enquanto enddcrinas e nutricionais apareceram entre as cinco
principais causas (MIRANDA; MENDES; SILVA, 2016).

As alteracbes no metabolismo dos carboidratos, lipideos e proteinas decorrentes da
mudanca de estilo de vida levam a alteracBes da homeostasia corporal ocasionando o que €
conhecida como sindrome metabolica (GOTTLIEB; CRUZ; BONDANESE, 2008). Esta é
definida como a presenga concomitante de pelo menos trés, dentre os cinco fatores de risco
cardiovasculares (obesidade abdominal, as dislipidemias, a hipertensdo arterial, e a resisténcia
ainsulina) (NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH, 2002).

Outras alteracbes que ocorrem no processo de envelhecimento sdo no sistema
imunolégico (MONTECINO-RODRIGUEZ; BERENT-MAOZ; DORSHKIND, 2013). Essas
transformacgfes caracterizam-se por um estado subclinico de inflamagdo, bem como uma
desregulacdo do sistema imunoldgico (FRANCESCHI et al., 2000; FRANCESCHI,;
BONAFE, 2003).

Ao longo do processo de ativacdo do sistema imune, hd mobilizacdo de diversos agentes
responsaveis pela resposta inflamatdria, dentre eles a proteina-C reativa ultrassensivel (PCR-
us). A PCR-us é uma proteina de fase aguda (AGUIAR et al., 2013), porém seu uso foi
ampliado como marcador de baixo grau inflamatdrio sistémico, e passou a ser utilizada na
pratica clinica para avaliar risco cardiovascular (PEARSON et al., 2003).

Estudo prévio relacionou a PCR-us e os fatores da sindrome metabdlica, e sugeriu que a
inflamacédo foi associada ao aumento da resisténcia a insulina, do indice de massa corporal
(IMC), e dos niveis de colesterol total, triacilglicerol, glicose e acido Urico, e inversamente
correlacionado com os niveis de colesterol HDL (KAWAMOTO et al., 2010). No Brasil, ndo
foram encontrados estudos que avaliem a associacdo entre esses fatores, sem evidéncias
acerca do tema. Assim, analisar a relagdo entre essas condi¢cdes em um pais que avanca a
passos largos para o envelhecimento, poderia ndo sé contribuir para reduzir incapacidades e a
mortalidade(CARRIERE et al., 2013; LIU et al., 2014; PARRINELLO et al., 2015; LIAW et
al., 2016; DHAMOON et al., 2017) neste esse grupo etario, mas também fornecer os
subsidios para a gestéo e as a¢des de saude voltadas para um envelhecimento saudavel. Diante
disso, 0 objetivo desse estudo é estimar a associagédo entre a sindrome metabdlica e os niveis
séricos de PCR-us em idosos.

Metodologia

Estudo transversal, de base populacional, desenvolvido com idosos de 60 anos ou mais,
participantes do seguimento do estudo de coorte “Condi¢des de satde da populagdo idosa do
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municipio de Florianopolis/SC: estudo de base populacional — EpiFloripa Idoso”, com 0
objetivo de investigar as condi¢fes de satde da populagéo idosa residente na zona urbana do
municipio de Floriandpolis.

O detalhamento da populacdo, a selecdo da amostra e a caracterizacdo do local foram
publicados previamente (CONFORTIN et al., 2017). De forma breve, na linha de base do
Estudo EpiFloripa Idoso (2009/10) foram entrevistados 1.702 idosos. Para o seguimento do
EpiFloripa (2013/14) foi necessério realizar a busca ativa desses participantes, onde foram
detectados 217 6bitos, 159 perdas e 129 recusaram participar novamente da pesquisa. Assim,
1.197 pessoas foram entrevistadas novamente e convidadas a participarem da etapa de anélise
e armazenamento de material bioldgico, de exames de imagem e de capacidade fisico-
funcional.

Os exames foram realizados na Universidade Federal de Santa Catarina — UFSC, apds
agendamento prévio via telefone com os participantes. Dos 1.197 idosos, participaram desta
etapa do estudo 604 idosos, 52 foram considerados perdas, 531 recusaram e 10 foram
identificados como 0bitos.

A variavel dependente deste estudo foi a proteina-C reativa, avaliada por meio da
dosagem de PCR ultrassensivel sérica, classificada como menor que 1 mg/L, 1 a 3 mg/L e
acima de 3mg/L (PEARSON et al., 2003), denominada neste estudo como nivel inflamatério
baixo, nivel inflamatdrio intermediario e nivel inflamatério elevado, respectivamente.

A sindrome metabodlica foi considerada como a varidvel de exposicdo, da qual foi
classificada segundo os parametros do National Cholesterol Education Program Adult
Treatment Panel 111 (NCEP-ATPIII) de 2002 (NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH,
2002). Foram considerados: circunferéncia da cintura aumentada para homens e mulheres
quando > 102 cm e > 88 cm respectivamente; glicemia de jejum aumentada se > 110mg/dL;
colesterol HDL baixo em homens se < 0,40mg/dL e em mulheres quando < 0,50mg/dL;
hipertrigliceridemia quando triglicerideos > 150mg/dL e pressdo arterial elevada quando >
130/85 mmHg, onde a presenca de trés ou mais componentes caracterizaram a presenca de
sindrome metabdlica.

A investigacdo da associacdo entre a exposicdo e o desfecho foi ajustada para as
seguintes variaveis foram: sexo (feminino, masculino), faixa etaria (60-69 anos, 70-79 anos e
80 anos ou mais), tabagismo (nunca fumou, ex-fumante e fumante atual), ingestdo de bebidas
alcodlicas (ndo consome, moderado, alto), investigada através das trés primeiras perguntas do
questionario AUDIT (The Alcohol Use Disorders Identification Test) (LIMA et al., 2005),
atividade fisica no lazer (insuficientemente ativo [<150 minutos de atividade fisica no lazer
semanal] e ativo fisicamente [>150 minutos de atividade fisica no lazer semanal]) verificada
por meio da versdo longa do Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) (CRAIG
et al., 2003). As presenca de alguma morbidade foi investigada a partir da seguinte pergunta:
“Algum médico ou profissional de saude ja disse que o(a) Sr.(a) tem/teve...?”” na qual foram
consideradas as seguintes opc¢des de agravos (questionario da Pesquisa Nacional por Amostra
de Domicilios-PNAD) (IBGE, 2003): hipertenséo arterial sistémica, diabetes mellitus, doenca
cardiovascular, doencga vascular cerebral (embolia, derrame, isquemia, trombose cerebral).

Para a andlise dos dados, foram realizadas anélises descritivas, através do calculo das
prevaléncias e dos respectivos intervalos de confianga (IC95%) para todas as varidveis. Para
verificar as associagOes entre a sindrome metabolica e os niveis de PCR seérica foi realizada
analises bruta e ajustada por regressdo logistica multinomial, estimando-se o Odds Ratio (OR)
com seus respectivos 1C95%. Considerou-se o nivel de significancia estatistica de 5%.

Os resultados foram gerados através do uso do software Stata SE 13.0 (Stata Corp.
College Station, EUA). Para a realizagdo das analises foi considerado o efeito do desenho
amostral por conglomerados, utilizando o comando survey-svy, o qual pondera oS pesos
amostrais de cada participante.
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O projeto EpiFloripa Idoso foi aprovado pelo comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da Universidade Federal de Santa Catarina (CAE no 16731313.0.0000.0121) em
todas as suas etapas. Todos os entrevistados assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Os autores declaram néo ter conflito de interesses.

Resultados e Discussdes

Dos 604 idosos que compareceram para realizar os exames clinicos (taxa de resposta de
50,38%), 554 apresentaram a PCR quantificada, sendo que a amostra analitica foi composta
por 546 individuos com dados completos para a analise de associagdo. Dentre esses idosos, a
maioria era do sexo feminino (63,4%), com idade de 60 a 69 anos (42,3%), com escolaridade
de 1 a 4 anos de estudo (33,8%), que ndo fazem uso de bebidas alcéolicas (56,1%), nao
fumantes (58,7%), insuficientemente ativos no lazer (70,1%). Com relacdo as morbidades,
24,0%, 33,8% e 8,2% dos idosos apresentaram diabetes, doenca cardiovascular e doenca
cerebrovascular, respectivamente. Além disso, individuos com nivel inflamatério
intermediario de PCR (39,1%) e que possuiam sindrome metabolica (54,9%) prevaleceram na
amostra.

Na analise bruta, os idosos com sindrome metabolica apresentaram maior chance de ter
niveis inflamatorios intermediério (OR: 2,49; 1C95%: 1,29-4,78; p=0,007) e elevado (OR:
2,95; 1C95%: 1,45-5,99; p=0,003) de PCR. Na analise ajustada, os idosos com sindrome
metabdlica apresentaram 2,72 (1C95%: 1,39-5,31; p=0,004) vezes mais chances de ter nivel
intermediario de inflamacdo quando comparado aos sem sindrome metabolica. Ainda, 0s
idosos com sindrome metabdlica apresentaram 2,75 (1C95%:1,33-5,68; p=0,007) vezes mais
chance de ter nivel de inflamacéo elevada quando comparado aos seus pares.

Os resultados apontam que a presenca de sindrome metabolica aumenta a chance de
niveis inflamatdrios mais elevados. Estudos prévios corroboraram com os dados do presente
estudo (FORD, 2003; GOWDAIAH et al., 2016), demonstrando que os niveis plasmaticos de
PCR se mostraram mais elevados em individuos com sindrome metabdlica em relacdo a
individuos que ndo apresentavam sindrome metabolica.

Os caminhos pelos quais a sindrome metabdlica pode elevar a PCR-us sdo muitos, uma
vez que seu diagnostico se baseia na obesidade central, hipertrigliceridemia, baixa
lipoproteina de alta densidade (HDL-c), pressdo arterial elevada ou glicose plasmatica
(WILSON et al., 2005). Um dos fatores de risco mais predominantes para a sindrome
metabdlica é obesidade abdominal (LEMIEUX et al., 2000). Sabe-se que o tecido adiposo é
capaz de expressar citocinas pro-inflamatdrias tais como a interleucina-6 (MOHAMED-ALI
et al., 1997), que por sua vez, induz a producdo de proteinas de fase aguda como a PCR
(BANKS et al., 1995), promovendo um estado de inflamacéo subclinica crénica em pessoas
com excesso de tecido adiposo.

Outra possivel explicacdo para a associacdo entre sindrome metabolica e PCR-us
(inflamacdo) é a resisténcia insulinica (RI). Falhas na atuacdo da insulina nos musculos,
figado e tecido adiposo podem levar a elevacdo do da inflamagdo crénica de baixo grau.
Deve-se levar em consideracdo que a associacdo entre resisténcia insulinica e inflamacéo,
independentemente do agente principiante, tem duas dire¢cdes. Assim, a inflamagdo cronica
provoca resisténcia insulinica, exacerbando o processo inflamatério (DANDONA et al.,
2007).

A PCR tambeém é associada com o colesterol e triglicérides. Estudo identificou
associacdo positiva entre triglicerideos e colesterol total com o quintil de PCR-us. Do
contrério, relacdo negativa foi detectada entre o colesterol HDL-c e o quintil desse marcador
inflamatério (MENDALL et al., 1996).

Da mesma forma, a hipertenséo é associada com a inflamacéo, porém se esta é causa ou
efeito da hipertensdo ainda ndo é bem estabelecido (DINH et al., 2014). Estudo indica que a
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PCR desempenha papel na remodelagdo vascular apds lesdo, bem como na remodelagdo do
miocardio apds sobrecarga de pressao arterial (HAGE, 2013).

Além disso, essa associacdo significativa entre sindrome metabdlica com a PCR-us
pode ocorre de forma cumulativa, ou seja, conforme aumenta progressivamente o nimero de
componentes da sindrome metabdlica eleva-se as concentracfes plasméticas de PCR-us
(MIRHAFEZ et al., 2016). Assim, a PCR-us poderia ser um possivel marcador inflamatorio
para a SM.

Dentre as limitacbes do estudo devemos considerar possivel viés de seguimento, uma
vez que participaram dos exames clinicos individuos com condi¢Bes de salde melhores
guando comparados com os idosos que nao realizaram. Além disso, deve ser considerado que
as anélises néo foram ajustadas para 0 uso de medicamentos anti hipertensivos

questionério investigando possivel mfecgao aguda no momento da coleta de sangue.

Desta forma, os resultados mostraram que idosos que apresentam sindrome metabdlica
apresentam niveis de PCR-us aumentados.

Doencas pro-inflamatorias cronicas como a sindrome metabdlica sdo cada vez mais
prevalentes na populacdo e geram diversos prejuizos a satde. A producédo e presenca de niveis
elevados de PCR-us, observados em idosos que possuem essa doenca, podem estar associados
a maior risco cardiovascular.

Além da prevencdo, o tratamento adequado dessas doencas, visando o controle de
marcadores inflamatdrios sanguineos, mostra-se importante ferramenta na tentativa de reduzir
outras complicacdes cardiovasculares graves.
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