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RESUMO 

  

A obesidade é uma doença inflamatória crônica multifatorial de incidência mundial e 

considerada uma das principais causas de morbidade e mortalidade em grande parte da 

população. Atualmente reconhece-se uma série de componentes fisiológicos e ambientais 

ainda pouco explorados e que parecem sobrepujar os fatores de risco tradicionais para a 

obesidade. Neste sentido, a microbiota intestinal foi recentemente proposta como um 

importante fator envolvido no ganho de peso e nas complicações associadas à esta 

condição. O desequilíbrio na proporção das bactérias da microbiota intestinal contribui 

para o aumento na produção de mediadores e citocinas pró-inflamatórias. Além das 

citocinas clássicas, uma nova citocina, denominada chemerin, foi recentemente 

identificada como um fator quimiotático para células do sistema imune. A concentração de 

chemerin no sangue está associada com componentes da síndrome metabólica, como os 

níveis de triglicerídeos no sangue e a pressão arterial sistêmica. No presente estudo, 

avaliou-se a associação de componentes importantes da microbiota intestinal com 

marcadores de adiposidade e fatores de risco cardiovascular clássicos em crianças. A 

influência da adipocina chemerin foi também investigada. Foram avaliadas 98 crianças 

com média de idade de 8,51 anos (dp= 0,86), distribuídas em dois grupos: controle (n=41) 

e com excesso de peso (n= 57). Foi aplicado o questionário social, o questionário alimentar 

e o questionário de atividade física. Além disso, foram realizadas medidas de pressão 

arterial, medidas antropométricas, coleta de sangue para avaliação do perfil lipídico, dos 

níveis glicêmicos e das concentrações de adipocina chemerin, e por fim, coleta de amostra 

fecal para determinação da abundância relativa de bactérias intestinais específicas. Não 

houve diferença estatística entre os dois grupos no que se refere à estrutura familiar, o 

consumo alimentar, o peso e o comprimento ao nascer. As crianças com excesso de peso 

apresentaram maior tempo despendido em atividades sedentárias e menor tempo em 

atividades físicas. Dentre as variáveis cardiometabólicas, observamos aumento nos níveis 

de pressão arterial sistêmica, nos níveis glicêmicos e nos componentes do perfil lipídico 

das crianças com excesso de peso. Foram observadas elevações na proporção de bactérias 

dos filos Firmicutes e na razão Firmicutes/Bacteroidetes, redução nos níveis do filo 

Bacteroidetes e, no que se refere ao gênero, baixas proporções de Prevotella e 

Bifidobacterium, nas crianças com excesso de peso. Em adição, observamos associação 

entre o gênero bacteriano Bifidobacterium e a razão Firmicutes/Bacteroidetes com as 
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variáveis antropométricas. Crianças com sobrepeso ou obesidade apresentaram níveis 

elevados de adipocina chemerin quando comparados ao grupo controle. O índice de massa 

corporal foi maior no terceiro tercil de chemerin, quando comparado ao segundo tercil. A 

razão cintura quadril e a circunferência da cintura apresentaram-se maior no segundo e no 

terceiro tercil, quando comparados ao primeiro tercil. Além destes marcadores de 

adiposidade, os fatores de risco cardiovasculares: triglicerídeos e Very Low Density 

Lipoprotein apresentaram-se maiores no terceiro tercil em relação ao primeiro, e o log 

Triglicerídeos/High Density Lipoprotein mostrou-se aumentado no terceiro tercil em 

comparação com o segundo tercil. Em destaque, a abundância relativa de bactérias do filo 

Bacteroidetes e do gênero Bifidobacterium se mostrou reduzida no segundo e no terceiro 

tercil quando comparados ao primeiro. Os resultados obtidos neste estudo nos permitem 

concluir que as alterações na proporção de componentes da microbiota intestinal e a 

elevação dos níveis da adipocina chemerin estão associadas a fatores de risco 

cardiovasculares clássicos em crianças. A associação de fatores de risco cardiovascular 

clássicos e de alguns dos componentes da microbiota intestinal com os níveis da adipocina 

chemerin, nos permite sugerir que, as alterações na microbiota intestinal podem 

desencadear a liberação da citocina pró-inflamatória chemerin, exacerbando assim o 

aumento de peso corporal e aumentando os fatores de risco cardiovascular clássicos 

associados a esta condição. 

 

Palavras-chave: Obesidade infantil; microbiota intestinal; chemerin. 
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1 INTRODUÇÃO  

 

1.1 Obesidade infantil 

O avanço tecnológico atual induz a um estilo de vida sedentário, favorecendo o 

aumento da obesidade na infância, o que se torna preditor do aumento expressivo da 

obesidade na vida adulta, visto que cerca de 80% das crianças portadoras de obesidade se 

tornarão adultos obesos
1
. A adiposidade corporal excessiva está associada à gênese de 

diversas doenças crônicas não transmissíveis, como diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia, 

hipertensão arterial sistêmica e doença aterosclerótica. Essas complicações podem se 

manifestar ainda na infância, assumindo importância crescente na saúde pública mundial 

em decorrência de suas incapacitações e mortalidade precoce
2,3

.  

As consequências da obesidade infantil, adicionadas aos riscos de morbidade e 

mortalidade em adultos que foram obesos quando crianças, têm instigado a busca pelo 

entendimento dos mecanismos fisiopatológicos envolvidos na gênese desta condição. Visto 

que a obesidade na infância aumenta o risco de obesidade no futuro, considera-se que uma 

das formas mais eficientes de se prevenir a obesidade na vida adulta é através de 

intervenções durante a infância
2,3

. 

Diante de sua crescente epidemia e suas vastas consequências, a Organização 

Mundial de Saúde (OMS) aborda a obesidade infantil como um problema global 

considerado uma prioridade de saúde pública. No ano de 2009, uma em cada três crianças 

brasileiras se apresentavam com excesso de peso. Esse dado foi obtido na última pesquisa 

de orçamentos familiares, revelando ainda que no ano de 1989, a quantidade de crianças do 

sexo masculino que apresentavam sobrepeso se concentrava em 15%, elevando para 34,8% 

no ano de 2009. Já o número de obesos passou de 4,1% para 16,6%, o equivalente a um 

aumento maior que 300%. No sexo feminino, o aumento ocorreu de 11,9% para 32% de 

meninas com sobrepeso, abrangendo o mesmo período. O índice de obesidade em crianças 

do sexo feminino passou de 2,4% para 11,8%. Além disso, a pesquisa revela crescimento 

significativo do sobrepeso e da obesidade em todas as idades, classes e regiões, tanto em 

situação urbana como rural, sendo que o excesso de peso em crianças com idade entre 

cinco e nove anos teve destaque, por apresentar crescimento de forma mais acelerada 

comparado com as demais faixas de idade
4
. Considerando a população infantil mundial, no 
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ano de 2010, o número de crianças menores de cinco anos com excesso de peso, era maior 

que 42 milhões, sendo 35 milhões residentes de países em desenvolvimento
5
. 

Em virtude da variação na distribuição da adiposidade corporal durante o 

crescimento, a classificação clínica do sobrepeso e da obesidade em crianças difere com a 

idade e o estágio de maturação sexual
11

. Para aferição do índice de massa corporal (IMC) 

nessa faixa etária são habitualmente utilizadas curvas americanas de IMC do Centro 

Nacional de Estatística em Saúde (National Center for Health Statistics - NCHS), 

específicas para cada sexo, que consideram como diagnóstico de sobrepeso e obesidade os 

percentis acima de 85 e 95, respectivamente. As curvas estabelecidas pelo NCHS são 

aceitas pela OMS, e no ano de 2009 foram adotadas pela Coordenação Geral da Política de 

Alimentação e Nutrição do Ministério da Saúde do Brasil 
4,12

. 

As medidas da circunferência abdominal (CA) e da razão cintura-quadril (RCQ) 

refletem o conteúdo de gordura visceral, permitindo a identificação de portadores de 

obesidade do tipo central, visceral ou androgênica. Essa forma de obesidade apresenta 

elevado risco para o desenvolvimento de doença aterosclerótica, dislipidemia, resistência à 

insulina e hipertensão arterial sistêmica, condições que em conjunto caracterizam a 

síndrome metabólica. Tanto em adultos como em crianças, a medida da CA é o melhor 

parâmetro para diagnosticar obesidade central e para relacionar-se com risco metabólico 

8,9
. Em adultos, a OMS estabelece como ponto de corte para risco cardiovascular 

aumentado, medida de CA igual ou superior a 94 cm em homens e 80 cm em mulheres. 

Para a RCQ, os valores de corte são estabelecidos em 0,90 para homens e 0,85 para 

mulheres. Em crianças, não há definição de valores específicos 
10

. 

O aumento da incidência da obesidade tem levantado a questão de quais fatores 

estariam determinando esta epidemia. Dentre os mecanismos envolvidos, têm prevalecido 

os fatores genéticos, nutricionais e hormonais. Estima-se que os fatores hormonais 

respondam por aproximadamente 10% dos casos de obesidade, e os fatores genéticos 

podem responder por até 40% na gênese de alterações no balanço energético, tanto no que 

tange à energia ingerida quanto à energia gasta, por determinarem diferenças em fatores 

como a taxa de metabolismo basal e a resposta ao alto consumo de calorias 
13

.  Contudo, 

evidências indicam que o aumento da prevalência da obesidade não pode ser explicado 

unicamente por hábitos nutricionais aliados à redução do gasto energético. Em estudo 

realizado entre indivíduos de uma mesma família, foi observado que alguns são menos 

susceptíveis ao ganho de peso e à hiperglicemia induzida pela dieta. Essa observação 
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sugere que outros mecanismos, além dos fatores genéticos, estão envolvidos na gênese da 

obesidade
14

.  

Assim, um papel potencial dos fatores ambientais como o estilo de vida, o ambiente 

geográfico e os padrões alimentares, têm sido cada vez mais explorados na patogênese da 

obesidade, por existir uma interação gene - ambiente, que desencadeia um desequilíbrio no 

balanço energético.  

 

 

1.2 Processo inflamatório crônico na obesidade 

 

A obesidade é caracterizada pela presença de inflamação crônica de baixa 

intensidade, confirmada através da secreção elevada de citocinas pró-inflamatórias, da 

infiltração de células imunes, e da alteração da função de tecidos, em especial aqueles 

envolvidos na homeostase da glicose e no metabolismo de lipídios 
15, 16

. Neste sentido, 

destacam-se as citocinas produzidas pelo tecido adiposo, nomeadas como adipocinas, que 

são conhecidas por promover grande impacto em diversas funções corporais, incluindo a 

imunidade, função endócrina, função metabólica e função cardiovascular, através da 

mediação entre a comunicação intracelular e intercelular por meio de receptores 

específicos. Na obesidade existe desequilíbrio na produção e liberação de adipocinas pró e 

anti-inflamatórias pelo tecido adiposo branco (TAB), de modo que as funções moduladas 

pelas mesmas podem ser prejudicadas 
16-18

. 

O TAB é o principal reservatório energético do organismo, responsável pelo 

armazenamento de lipídios na forma de triacilglicerídeos. Este tecido atua como um órgão 

endócrino multicelular complexo, composto principalmente por adipócitos, além das 

substâncias bioativas denominadas adipocinas. O estroma vascular do TAB contém células 

inflamatórias e metabólitos ativos, incluindo pré-adipócitos, fibroblastos, células 

endoteliais, células dendríticas, células T, mastócitos, granulócitos e macrófagos. 

Adicionalmente, podem-se isolar neste tecido células-tronco mesenquimais, que podem ser 

direcionadas para diversas linhagens celulares, incluindo miócitos, condrócitos, 

osteoblastos e adipócitos 
15,16

. 

 O TAB possui plasticidade aumentada, principalmente na infância, contribuindo 

para a rápida adaptação, em termos de número e volume de adipócitos, à deposição de 

nutrientes. A expansão do TAB que ocorre com o ganho de peso é acompanhada por 
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alteração na secreção de adipocinas, hipóxia, morte celular, infiltração de células imunes, 

desregulação no metabolismo, armazenamento de ácidos graxos de cadeia curta (AGCC) e 

ativação de vias de sinalização intracelulares que levam ao aumento da expressão de 

fatores de transcrição, como o fator de transcrição nuclear-kβ, que resulta diretamente no 

aumento da expressão de adipocinas e no recrutamento de macrófagos. Os macrófagos e os 

adipócitos residentes, não só contribuem para o estado de inflamação local no TAB, como 

estimulam sinergicamente a atividade inflamatória de ambos 
2,15

. 

O aumento da secreção de adipocinas pró-inflamatórias, incluindo o fator de 

necrose tumoral alfa (Tumor necrosis factor alpha - TNF-α), e a redução de adipocinas 

anti-inflamatórias, como a adiponectina, decorrentes do excesso de tecido adiposo, têm 

sido implicados no desenvolvimento da resistência à insulina hepática
17

. A resistência à 

insulina é definida como efeito diminuído da insulina sobre a captação, o metabolismo e o 

armazenamento de glicose, em virtude da diminuição da sensibilidade de tecidos 

periféricos à ação metabólica deste hormônio. Nesta condição, a captação de glicose 

estimulada pela insulina encontra-se diminuída no músculo esquelético e no tecido 

adiposo, além de haver prejuízo na supressão da produção de glicose hepática. As ações da 

insulina representam um papel central no acoplamento da homeostase metabólica à 

homeostase hemodinâmica. A resistência à insulina frequentemente associada ao acúmulo 

de tecido adiposo na obesidade contribui para uma série de alterações metabólicas, 

prejuízo da função endotelial e aumento da frequência e severidade de doenças 

cardiovasculares 
15,22-24

.  

O aumento do peso corporal está associado ainda com o aumento do número de 

pré-adipócitos. As adipocinas pró-inflamatórias têm efeitos prejudiciais na biologia dos 

pré-adipócitos, limitando a adipogênese, promovendo o acúmulo de lipídios e secretando 

níveis maiores de mediadores pró-inflamatórios como IL-6 e proteína quimiotática de 

macrófagos-1 do que os adipócitos 
15

. A capacidade reduzida para adipogênese é 

acompanhada de armazenamento de ácidos graxos livres, que promovem aumento da 

lipólise, com consequente elevação de triacilglicerídeos. Os ácidos graxos livres podem 

ainda desencadear estresse no retículo endoplasmático de adipócitos, hepatócitos e células-

β-pancreáticas de indivíduos com excesso de peso, participando assim na gênese e 

manutenção do processo inflamatório crônico presente na obesidade 
15,17,19

. 
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1.3 Papel da microbiota intestinal no desenvolvimento da obesidade 

 

Diversos estudos clínicos e experimentais têm evidenciado claramente que a 

microbiota do trato gastrointestinal (TGI) possui papel importante na regulação do balanço 

energético e do peso corporal e tem influência no desenvolvimento e progressão da 

obesidade e de outras desordens metabólicas 
25

. 

O intestino do homem aloja aproximadamente 10
14

 bactérias, conhecidas 

coletivamente como microbiota 
27

. A colonização do TGI pode ser iniciada de diferentes 

formas e sob diversas influências, sendo impactante o tipo de parto, seguido pelo período 

pós-natal, o tipo e a duração da amamentação. Assim, os lactentes apresentam maior 

variabilidade da composição microbiana, abrigando menos espécies com menor 

estabilidade, quando comparada à microbiota intestinal adulta. No entanto, entre dois e três 

anos de idade, o ecossistema intestinal se torna estável e comparável ao de um adulto 
28, 29

.
 

A composição da microbiota do TGI pode sofrer modificações em situações 

específicas ao longo da vida. Indivíduos adultos podem ter variações na proporção das 

bactérias em consequência de alterações ambientais ou de estados patológicos. Fatores 

endógenos e exógenos como o uso de antibacterianos, as mudanças alimentares e o estresse 

podem provocar desequilíbrio da microbiota do TGI, a curto ou a longo prazo, alterando 

momentaneamente suas funções 
29

. 

As funções fisiológicas da microbiota intestinal são múltiplas e, em conjunto, 

garantem a homeostase do organismo. Estas funções podem ser antibacterianas, 

nutricionais e imunomoduladoras. A proteção antibacteriana intestinal acontece 

primariamente através da resistência à colonização, pelo efeito de barreira mecânica, que 

ocorre pela ocupação dos sítios de adesão celulares da mucosa, ligados por bactérias 

autóctones (próprias do intestino) 
30

. A ação das bactérias intestinais sobre determinados 

nutrientes permite maior degradação e assim, melhor aproveitamento desses nutrientes. 

Isto ocorre com substratos não digeríveis que atingem o lúmen do cólon, tais como os 

polissacarídeos de plantas, que são fermentados pela ação das bactérias intestinais, 

formando AGCC absorvíveis pela mucosa. Estes constituem a principal fonte de energia 

das células do cólon e têm efeito trófico no epitélio intestinal, o qual favorece o 

desenvolvimento das microvilosidades que facilitam a absorção de nutrientes. A 

microbiota intestinal desempenha ainda um papel na síntese da vitamina K, na 
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biotransformação de ácidos biliares conjugados e na degradação de complexos a base de 

oxalato 
31,32

. 

A função imune da microbiota do TGI é atribuída a receptores capazes de 

reconhecer fragmentos de bactérias e iniciar a resposta imune. Estes receptores são 

chamados receptores de reconhecimento padrão, e reconhecem moléculas específicas de 

agentes infecciosos, nomeadamente, padrões moleculares associados aos patógenos. Os 

receptores de reconhecimento padrão reconhecem os padrões moleculares associados a 

patógenos, atuando como mecanismo de identificação do que não é próprio do organismo, 

levando à ativação de uma cascata de reações intracelulares que promoverão a síntese de 

citocinas. As citocinas por sua vez atraem células responsáveis por gerar a resposta 

inflamatória e permitir o desenvolvimento da resposta imune adaptativa 
33,34

. 

Alguns receptores de reconhecimento padrão são responsáveis pela fagocitose, e 

outros responsáveis pela sinalização que levará à produção de citocinas. Entre os 

receptores de reconhecimento padrão que podem desencadear a produção de citocinas está 

o receptor toll-like (toll like receptor - TLR). Foram identificados mais de dez tipos deste 

receptor, cada um com uma especificidade para diferentes padrões moleculares associados 

à patógenos. Os TLRs que reconhecem peptídeos e derivados lipídicos estão presentes na 

membrana celular, ao passo que aqueles que reconhecem fragmentos de DNA, estão 

localizados em endossomos intracelulares 
33, 34

.  

Os TLR2 e TLR4 ativam a resposta imune inata, com a liberação de citocinas e o 

recrutamento de células inflamatórias. O TLR2 reconhece antígenos e tem função como 

sinalizador do sistema imunológico, enquanto o TLR4 detecta principalmente 

lipopolissacarídeos (LPS). Nos obesos, os TLR4 permanecem ativados e o LPS elevado. 

Os LPS estão presentes em bactérias gram-negativas e são exemplos de padrões 

moleculares associados a patógenos, juntamente com o peptideoglicano, presente na parede 

celular de bactérias gram-positivas
34

. 

A colonização e a proliferação bacteriana são diminuídas no estômago e no 

intestino delgado, pois o ambiente é desfavorecido pela ação bactericida do suco gástrico, 

da bile e da secreção pancreática, assim como pelo intenso peristaltismo do intestino 

delgado. O íleo é uma região de transição bacteriana, entre a população reduzida de 

bactérias do jejuno e a densa microbiota do cólon. Neste último, as bactérias encontram 

condições favoráveis para sua proliferação devido à ausência de secreções intestinais, 

peristaltismo lento e abundante suprimento nutricional 
30, 31, 34

. 
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O cólon abriga a maioria dos microrganismos do TGI, o qual possui enorme 

população bacteriana, dominada por dois filos específicos, o filo Bacteroidetes e o filo 

Firmicutes, que juntos correspondem a 90% da microbiota do TGI. Dentre os gêneros 

agrupados nestes filos, os mais populosos são os gêneros Bacteroides e Parabacteroides 

(pertencente ao filo Bacteroidetes) e Clostridium (pertencente ao filo Firmicutes), 

abrigando cerca de quinhentas espécies com diversidade e potencial patogênico 
35, 36

. Em 

adição, alguns gêneros bacterianos são conhecidos por desempenhar papel protetor contra 

fatores de risco obesogênicos, entre eles o gênero Prevotella, pertencente ao filo 

Bacteroidetes, e o gênero Bifidobacterium, pertencente ao filo de bactérias gram-positivas 

denominado Actinobacteria 
37, 38

. 

Estudos recentes demonstraram que a microbiota do TGI existente em obesos difere 

daquela presente em eutróficos. Tanto em modelos experimentais quanto em humanos, 

essa diferença foi atribuída a um desequilíbrio entre os principais filos de bactérias 

presentes no ecossistema intestinal, com menor proporção de bactérias pertencentes ao filo 

Bacteroidetes e maior proporção de Firmicutes no ecossistema intestinal de obesos 
39-43

.  

Ley e colaboradores, no ano de 2005, demonstraram alterações na composição da 

microbiota do TGI de camundongos geneticamente obesos, encontrando menor abundância 

de Bacteroidetes, e maior proporção de Firmicutes. Este último constituiu 

aproximadamente 90% da microbiota do TGI. Quando os camundongos obesos foram 

submetidos à dieta para perda de peso, a microbiota se tornou muito similar à dos 

camundongos eutróficos 
39

. Em amostras fecais de indivíduos adultos saudáveis, analisadas 

através de sequenciamento do gene do 16S rRNA, demonstrou-se a presença de 

aproximadamente 50 a 70% de Firmicutes em relação ao total de bactérias intestinais 
31

. 

Xu e colaboradores (2012) quantificaram bactérias dos filos Bacteroidetes e Firmicutes em 

crianças com idade entre sete e treze anos, divididas em um grupo com sobrepeso e um 

grupo de crianças eutróficas. O estudo revelou uma redução significante no número de 

Bacteroidetes nas amostras fecais de meninas obesas, mas não de meninos, quando 

estratificados por gênero 
38

. 

Bacteroidetes são bactérias anaeróbias gram-negativas com resistência biliar, que 

constituem mais de 25% da microbiota gastrointestinal de indivíduos magros. Estas 

bactérias absorvem e metabolizam polissacarídeos, e promovem absorção de 

monossacarídeos. Elas possuem em sua parede externa um lipídio, um grupo de 

oligossacarídeo e uma cadeia de polissacarídeo que funciona como um antígeno específico 



25 
 

da bactéria. Assim, o LPS é produzido continuamente no intestino através da degradação 

de bactérias gram-negativas e age como uma endotoxina que se liga a um complexo de 

receptores, promovendo a interação entre as proteínas intracelulares, resultando na ativação 

do fator nuclear-κβ, que migra para o núcleo das células de defesa, estimulando a 

transcrição de genes, que originam citocinas pró-inflamatórias, especialmente dos 

macrófagos 
31-33

.  

Firmicutes são bactérias gram-positivas abundantes no intestino humano, que 

degradam polissacarídeos derivados de plantas e são responsáveis pelo metabolismo de 

substâncias específicas, incluindo em maioria a produção de AGCC como o butirato, e 

espécies que convertem lactato em butirato ou propionato. Estes são absorvidos no colón, 

onde cada um tem uma função específica. O butirato funciona como substrato energético 

do metabolismo celular do epitélio do cólon, enquanto o restante se dirige ao fígado, sendo 

utilizado como substrato na gliconeogênese e lipogênese, fundamentais para a formação de 

glicose e AGCC respectivamente 
33, 44

. 

Evidências sugerem que a relação entre a microbiota intestinal e a obesidade pode 

ser atribuída à produção de AGCC, os quais possuem propriedades pró-inflamatórias. Os 

carboidratos que não são digeríveis pelo organismo, são fermentados pelas bactérias 

intestinais e têm como produtos finais os AGCC. Estes são produzidos em altas 

quantidades por bactérias anaeróbias. Camundongos obesos produzem maior quantidade de 

AGCC através do aumento da fermentação de polissacarídeos da dieta, observando assim 

que o aumento da extração de energia pode contribuir para o excessivo ganho de peso em 

camundongos 
45

. Em adultos com excesso de peso, também foi demonstrado aumento nas 

concentrações de AGCC nas amostras fecais, associado ao aumento de bactérias do filo 

Firmicutes e redução no número de Bacteroidetes, quando comparados ao grupo de 

indivíduos magros 
32

. As vias de sinalização inflamatórias podem ser estimuladas pelos 

AGCC, pois estes vão induzir a ativação do fator nuclear-κβ, promovendo maior produção 

de citocinas pró-inflamatórias e consequente desenvolvimento de um estado de inflamação 

crônica de baixa intensidade, favorecendo a adiposidade corporal 
32, 34,45

. 
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1.4 Adipocina chemerin e obesidade  

 

Além das adipocinas já conhecidas e com funções bem estabelecidas na literatura, 

foi descoberta recentemente, uma nova adipocina, denominada chemerin, também descrita 

como proteína de resposta ao receptor de ácido retinóico-2, ou gene induzido por 

tazaroteno-2. A pró-forma da proteína, pró-chemerin, é produzida principalmente por 

adipócitos, fibroblastos, mastócitos e células endoteliais e circula no plasma como um 

precursor inativo. Uma vez secretado, o pró-chemerin pode ser ativado, através da 

clivagem de seis resíduos de aminoácidos na sua porção C terminal 
46, 47

.  

A primeira evidência para a função biológica da adipocina chemerin surgiu através 

da identificação do receptor-1 para chemerin (chemokine-like receptor 1 - CMKLR1), 

pertencente à família de receptores acoplados a proteínas Gi, com expressão em vários 

tipos de células envolvidas na imunidade inata e adaptativa, incluindo plasmócitos 

imaturos, mielóides, macrófagos e células natural killers. A primeira função reconhecida 

da adipocina chemerin, atuando através do CMKLR1, foi a quimiotaxia de células 

dendríticas e macrófagos, promovendo o recrutamento dessas células para órgãos linfóides 

e regiões de lesão tecidual 
47

.  

A chemerin é expressa principalmente em adipócitos maduros do TAB, com maior 

proporção em região de adiposidade visceral, mas também presente em outros tecidos, 

incluindo fígado, pâncreas, e pulmão, enquanto que o CMKLR1 é expresso em adipócitos 

e células do estroma vascular, tal como neutrófilos, macrófagos ativados e células 

dendríticas 
48

. Em 2007, houve o primeiro relato de que chemerin e o CMKLR1 estavam 

fortemente expressos no tecido adiposo de modelos experimentais e em humanos, 

identificando chemerin como uma nova adipocina na sinalização autócrina e parácrina para 

diferenciação de adipócitos, atuando no recrutamento e ativação de células imunes e na 

expressão de genes de adipócitos envolvidos na homeostase de lipídios e glicose, tais como 

transportadores de glicose 4 (GLUT4), adiponectina e leptina 
46, 47

. O chemerin atua 

também na indução da angiogênese, de tal modo que a elevação da expressão e secreção de 

chemerin durante a adipogênese poderia promover o crescimento do tecido adiposo por 

induzir a angiogênese e aumentar a vascularização do TAB 
49

.  

O aumento da expressão de chemerin nos adipócitos foi demonstrado em 

camundongos alimentados com dieta apresentando alto teor de gordura 
46

. Nos seres 

humanos, tanto em adultos como em crianças, a elevação dos níveis sanguíneos de 
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chemerin foi claramente evidenciada na obesidade central, na síndrome metabólica, na 

hipertrigliceridemia, bem como em condições de redução dos níveis da citocina 

antiinflamatória adiponectina 
49-52

. Além disso, estudos realizados em crianças 

demonstraram correlação entre os níveis sanguíneos da adipocina chemerin e o IMC, a 

RCQ e a espessura da prega cutânea
99,53

. Evidências demonstram ainda que os valores de 

chemerin, ajustados para idade, sexo e IMC, estão associados a algumas anormalidades 

cardiovasculares, como  aumento da pressão arterial sistólica (PAS) e diastólica (PAD)
46,47

. 

Recentemente, os níveis de chemerin foram fortemente correlacionados com níveis 

de citocinas pró-inflamatórias como TNF-α, IL-1β, e proteína C reativa. Assim como as 

demais adipocinas pró-inflamatórias, níveis elevados da adipocina chemerin afetam a 

adiposidade, o metabolismo de adipócitos e a resposta inflamatória no tecido adiposo, 

tendo papel importante em alterações do metabolismo de glicose e lipídios 
52, 53

. Neste 

sentido, grande destaque tem sido atribuído ao papel de chemerin como um dos 

marcadores inflamatórios dos prejuízos no metabolismo da glicose e na resistência á 

insulina, assim como em doenças cardiovasculares 
52

. 

  A atuação de chemerin na resposta imune através da ativação do receptor CMKLR1 

em locais de inflamação torna plausível a relação entre chemerin e a inflamação. O 

envolvimento desta adipocina em processos inflamatórios foi observado primariamente em 

lesões psoriáticas. Desde então, começaram a surgir evidências de que a expressão de 

chemerin é um marcador para fases iniciais do desenvolvimento de lesões, e promove o 

recrutamento e ativação de células dendríticas plasmocitóides, que, uma vez ativadas, 

podem agravar a lesão e desencadear doença autoimune. Estas células são rapidamente 

recrutadas em lesões, expressando grande quantidade de interferons que sinalizam para a 

síntese de outras citocinas. Essa interação sugere que chemerin e seu receptor estão 

envolvidos no recrutamento de células imunes para a lesão e pode influenciar na relação 

entre os diferentes tipos de células responsáveis por controlar o início e a progressão da 

inflamação 
54,55

. 

  Os níveis circulantes de chemerin estão aumentados ainda em outras doenças 

inflamatórias, tais como na colite ulcerativa e na doença de Crohn. As doenças 

inflamatórias do intestino estão relacionadas a um prejuízo na resposta imune. Indivíduos 

portadores de doença de Crohn e de colite ulcerativa apresentaram níveis elevados de 

adipocina chemerin quando comparados aos grupos saudáveis 
56,57

. Há demonstrações de 

que as alterações decorrentes da inflamação do tecido adiposo de obesos são similares às 
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alterações que ocorrem na doença de Crohn, o que proporciona um melhor entendimento 

quanto ao aumento dos níveis de chemerin na fisiopatologia desta doença 
57

. 

  A chemerin pode modular a resposta inflamatória e a sensibilidade à insulina 

também em doenças hepáticas. A doença hepática não-alcoólica é uma causa comum para 

doenças hepáticas crônicas que tem incidência aumentada em indivíduos portadores de 

obesidade, estando associada ainda à dislipidemia e resistência à insulina, sendo 

caracterizada por inflamação e eventual fibrose hepática. Estudo realizado por Kukla e 

colaboradores (2010), demonstrou altas concentrações de chemerin em portadores de 

doença hepática não-alcoólica, quando comparados a indivíduos saudáveis. Foi ainda 

observada a elevação dos níveis de chemerin na hepatite C crônica, doença caracterizada 

por alterações metabólicas causadas por adipocinas pró-inflamatórias 
58

. Em adição, 

chemerin e o receptor CMKLR1 desempenham um papel importante em estados 

autoimunes, como no modelo experimental de doença desmielinizante autoimune, onde a 

deleção de CMKLR1 levou à menor incidência de doenças clínicas e histológicas graves e 

menor inflamação no sistema nervoso central. Como a ativação de CMKLR1 atua no 

recrutamento de macrófagos e estes exacerbam a resposta inflamatória, uma perda desse 

recrutamento, dependente de CMKLR1, pelo chemerin, poderia explicar as diferenças 

inflamatórias observadas 
59

. 

  Estudo realizado por Ress e colaboradores (2010) sugere que a redução dos níveis 

de chemerin pode diminuir o recrutamento de macrófagos no tecido adiposo e reduzir 

assim a inflamação, o que explicaria os benefícios dos efeitos de manutenção ou 

progressão de perda de peso a longo prazo em pacientes que realizaram cirurgia bariátrica. 

Nesses pacientes, demonstrou-se que os níveis de chemerin se apresentaram 

significativamente reduzidos após, em média, dezoito meses de cirurgia, e observou-se 

correlação entre os níveis de chemerin e o IMC
 60,63

. 

  A análise de chemerin em mulheres portadoras de síndrome do ovário policístico, 

uma endocrinopatia comum, associada com resistência à insulina, disfunção das células β 

pancreáticas, prejuízo na tolerância a glicose, diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia e 

obesidade visceral, revelou que os níveis de chemerin também estão elevados no tecido 

adiposo subcutâneo e visceral dessas mulheres 
61

.  

  Elevados níveis da adipocina chemerin têm sido demonstrados ainda no 

desenvolvimento de aterosclerose. A presença de aterosclerose coronariana e aórtica foi 

positivamente correlacionada com a expressão de chemerin no tecido adiposo 
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pericoronariano e periaórtico, respectivamente. A aterosclerose é uma doença inflamatória 

progressiva, e o acúmulo de macrófagos na placa aterosclerótica correlaciona-se 

positivamente com a progressão da doença. Estudos sugerem que a produção de chemerin 

pelo tecido adiposo atua no desenvolvimento da aterosclerose de maneira parácrina, 

promovendo o recrutamento de macrófagos e influenciando assim a resposta inflamatória 

na placa aterosclerótica 
53, 62

.  

Em conjunto, as informações fornecidas acima evidenciam a importante atuação da 

adipocina chemerin no desenvolvimento e manutenção de processos inflamatórios, o que 

indica que esta adipocina possa promover uma ligação funcional entre a inflamação 

crônica na obesidade e os distúrbios relacionados a esta condição em adultos. 

Considerando que o desequilíbrio na composição da microbiota do TGI resulta no aumento 

da produção de mediadores e citocinas pró-inflamatórias, torna-se relevante avaliar a 

relação entre os níveis desta adipocina e as alterações da microbiota intestinal com fatores 

de risco cardiovascular na obesidade infantil. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 

 Avaliar a associação da proporção de componentes da microbiota intestinal e 

dos níveis da adipocina chemerin com fatores de risco cardiovascular clássicos 

em crianças, e verificar a associação destes (bactérias intestinais e fatores de 

risco cardiovascular) com a adipocina chemerin. 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 Para a consecução do objetivo geral, os seguintes objetivos específicos foram 

propostos: 

 Caracterizar a amostra quando ao perfil clínico, antropométrico e nutricional; 

 Determinar os níveis séricos de glicose, bem como o perfil lipídico; 

 Quantificar a população total bacteriana, bem como os filos Bacteroidetes e 

Firmicutes, e os gêneros Bifidobacterium e Prevotella, presentes na microbiota 

intestinal; 

 Determinar os níveis séricos da adipocina chemerin. 
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3 INDIVÍDUOS E MÉTODOS 

 

3.1 Delineamento e população do estudo 

 

Trata-se de um estudo caso-controle, onde foram recrutados noventa e oito alunos 

que estavam frequentando regularmente as turmas do 2º ao 5º ano do ensino fundamental, 

de uma escola pública no município de Jataí, estado de Goiás. Os alunos recrutados 

apresentavam idade entre seis e dez anos, de ambos os sexos. A amostra foi determinada 

para conter dois grupos, que contrastavam em relação ao perfil nutricional: Grupo 1- 

eutróficas, representando o grupo controle; grupo 2: com sobrepeso ou obesidade, 

representando o grupo denominado excesso de peso. As crianças foram consideradas 

eutróficas quando o percentil se apresentou entre 5 e 85, com sobrepeso quando o percentil 

se apresentou entre 85 e 95, e com obesidade, quando o percentil se apresentou acima de 

95, conforme definido pelas curvas de IMC do NCHS 
12

. 

 

 

3.1.1 Critérios de inclusão  

 

O estudo foi realizado respeitando-se os seguintes critérios de inclusão:  

 Faixa etária compreendida entre seis e dez anos; 

 Alunos que tiveram sua participação autorizada pelo responsável legal, a partir do 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APÊNDICE A); 

 Crianças não portadoras de doenças crônicas, como distúrbios endocrinológicos, ou 

com doença mental ou psicológica que poderia interferir na compreensão por parte 

do estudante ou na interpretação dos resultados. 

 

 

3.1.2 Critérios de exclusão 

 

Foram excluídos da pesquisa os voluntários que apresentaram as seguintes 

características:  

 Estudantes que estavam participando de outros protocolos de pesquisa; 
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 Crianças que faziam uso sistemático de medicamentos como: moduladores do 

metabolismo lipídico e hormônios; 

 Crianças que fizeram uso de antibióticos duas semanas antecedentes as coletas;  

 Crianças que apresentaram infecção severa, e/ou presença de dor abdominal, e/ou 

diarreia duas semanas antecedentes as coletas;  

 Crianças que realizaram vacinação contra poliomielite um mês antecedente a coleta 

da amostra de fezes. 

 

As informações referentes aos critérios de inclusão e exclusão foram obtidas a 

partir dos responsáveis legais. 

 

 

3.2 Aspectos éticos 

 

O projeto foi aprovado (ANEXO I) pelo Comitê de Ética em pesquisa (CEP) da 

Universidade Federal de Goiás (Parecer número 1.702.981/2016) e está de acordo com a 

resolução 466/2012 do Conselho Nacional de Saúde que regulamenta pesquisas 

envolvendo seres humanos. 

A coleta dos dados foi realizada após aprovação pelo CEP e após a anuência do 

secretário da educação do município de Jataí-GO e do responsável pela instituição de 

ensino selecionada, e mediante TCLE dos responsáveis pelas crianças sorteadas para 

compor a amostra. A pesquisa manteve a privacidade dos voluntários em todas as etapas de 

coleta de dados (aplicação dos questionários, aferição da pressão arterial, realização das 

medidas antropométricas, e coleta do material biológico).  

 

 

3.3 Coleta de dados 

 

 A coleta foi dividida em duas etapas (Figura 1).  Na primeira etapa, foram coletados 

os dados para caracterização da amostra, realizados por membros da equipe integrante do 

projeto, os quais foram previamente treinados para a aplicação dos questionários, da 

pressão arterial e aferição das medidas antropométricas. Durante os procedimentos, cada 

voluntário ficou em uma sala reservada, separado dos demais, previamente preparada pelos 
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pesquisadores com o auxílio do coordenador da escola, visando resguardar a privacidade e 

reduzir a chance de qualquer tipo de constrangimento nos participantes da pesquisa.  

Na segunda etapa foram coletadas as amostras de sangue, para obtenção de soro e 

plasma suficientes para a realização das dosagens. As coletas de sangue foram realizadas 

por um profissional biomédico com experiência comprovada em coletas de sangue, 

membro da equipe executora deste projeto. Neste momento foi entregue um manual de 

instruções (ANEXO II) para a realização da coleta da amostra fecal, juntamente com um 

par de luvas, uma espátula e um recipiente estéril para que, com o auxílio do responsável, 

fosse coletada uma pequena amostra de material fecal. O recipiente com o material foi 

recebido pela equipe em tempo pré-agendado com o responsável pela criança.  

 

 

 

 

3.4 Instrumentos  

 

Os instrumentos foram aplicados por meio de entrevistas, visando melhorar a 

acurácia das informações.  

 

 

Figura 1. Fluxograma do recrutamento e etapas das coletas de dados do estudo. 
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3.4.1.1 Questionário social 

 

Com o objetivo de caracterizar a amostra quanto aos aspectos socioeconômicos e 

demográficos, aplicamos o questionário social. Para o início das avaliações foram 

realizadas entrevistas por membros da equipe integrante do projeto, os quais foram 

previamente treinados. O questionário social (Anexo III) utilizou o “Critério de 

Classificação Econômica Brasil” que, através de um esquema de pontos, estima o poder de 

compra das famílias da criança dividindo-as em “classes econômicas” A1, A2, B1, B2, C, 

D e E com faixas de renda média variando de R$ 207,00 a R$ 7793,00. Trata-se de uma 

metodologia muito utilizada em estudos populacionais por estimar com certa precisão a 

renda familiar média, além de ser prática e rápida
78,79

. Nesse protocolo foram inseridas 

perguntas sobre a escolaridade materna e sobre a estrutura familiar, esta última na forma de 

uma tabela na qual foram escritas quais são as pessoas que moram na casa, a idade e seu 

grau de parentesco com a criança. Além disso, foram incluídas informações que revelaram 

variáveis relacionadas ao nascimento e amamentação da criança, como idade da mãe ao 

nascimento, peso e comprimento ao nascer e tempo de amamentação exclusiva e total. 

 

 

3.4.1.2 Questionário alimentar 

 

Com o objetivo de conhecer o comportamento alimentar das crianças, foi realizado 

o questionário alimentar (Anexo IV), no formato de Inquérito de Frequência Alimentar, um 

método retrospectivo qualitativo, onde o entrevistado responde com que frequência cada 

item da lista é consumido em número de vezes, por dia, por semana, por mês, ano 

(raramente) ou nunca. 

O questionário é composto por uma lista de alimentos (carnes, embutidos, 

derivados lácteos, frutas, verduras, massas, doces e alimentos industrializados) e 

bebidas
100

. Os dados obtidos através deste questionário foram utilizados para conhecer a 

frequência de ingestão alimentar, e a diversidade da alimentação das crianças. 
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3.4.1.3 Questionário de atividade física 

 

Com o objetivo de conhecer os níveis de atividade física e sedentária da amostra, 

foi aplicado o questionário sobre atividade física é uma versão brasileira adaptada do 

Questionário Physical Activity Checklist Interview (PACI), o PACI é um questionário para 

aferição de atividade física do dia anterior desenvolvido e validado por SALLIS e 

colaboradores (1996) para uso em crianças americanas 
64

. CRUCIANI e colaboradores 

(2011), a partir de procedimento de adaptação transcultural, apresentaram a versão 

brasileira do PACI, denominada Lista de Atividades Físicas (LAF) (Anexo V) 
65

. 

O LAF é um questionário de atividade física do dia anterior, administrado por 

entrevista, específico para crianças em idade escolar, devendo ser utilizado em dias da 

semana, durante o período escolar. A partir de uma lista com vinte e um tipos de atividades 

físicas com intensidade de moderada a vigorosa, as crianças relatam o tempo de 

engajamento em atividades físicas realizadas por cinco minutos ou mais no dia anterior 

(antes, durante e depois da escola), indicando também a percepção de esforço.  

O questionário possui um espaço para acrescentar outras atividades e questões 

sobre tempo assistindo TV, usando vídeo game e computador. Possui ainda uma seção 

final de avaliação da entrevista preenchida pelo entrevistador após o término da mesma e 

outra inicial, denominada Instruções para Entrevista, composta de instruções gerais sobre o 

preenchimento do instrumento e condução da entrevista, notas orientadoras para que o 

entrevistador avalie, informe e treine o participante sobre estimação do tempo de 

engajamento em atividades, definições sobre atividades físicas e sobre o questionário 

propriamente dito. 

 

 

3.4.2 Medida da pressão arterial 

 

A aferição da pressão arterial, assim como a interpretação dos resultados obtidos, 

obedeceu às recomendações norte-americanas publicadas em 2004 
66

. A pressão arterial 

das crianças foi aferida em posição sentada, sistematicamente em membro superior direito, 

sempre apoiado ao nível do coração, em ambiente tranquilo, após repouso de cinco 

minutos. Foi empregado um monitor de pulso, marca Omron, devidamente calibrado. Este 

aparelho apresenta precisão de 3 mmHg e é validado pelas normas da Associação para 
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Avanços na Instrumentação Médica (Association for the Advancement of Medical 

Instrumentation - AAMI), nos Estados Unidos e aprovado pela Agência Nacional de 

Vigilância Sanitária (ANVISA). A avaliação da pressão arterial sistêmica foi realizada 

através de três aferições consecutivas, a intervalos de um minuto, sendo o valor final da 

pressão arterial o resultado da média aritmética da PAS e média da PAD. 

A pré-hipertensão foi definida a partir de valores de PAS e/ou PAD iguais ou 

superiores ao percentil 90 e inferiores ao percentil 95 para idade, sexo e percentil de 

estatura. A hipertensão arterial pediátrica foi definida a partir de valores de PAS e/ou PAD 

iguais ou superiores ao percentil 95 para idade, sexo e percentil de estatura. Os percentis de 

90 e 95 foram determinados cruzando-se na tabela de dados referenciais do estudo Task 

Force 2004 referente ao sexo do participante a linha correspondente à idade cronológica 

com a coluna correspondente ao percentil de estatura 
66

.  

 

 

3.4.3 Medidas antropométricas 

 

As medidas de peso foram realizadas em balança de plataforma, com capacidade 

máxima de 150 kg e graduação mínima de 100 g. As crianças foram pesadas em pé sobre a 

plataforma, descalças, com o mínimo de vestimentas possível e em posição firme com os 

braços ao longo do corpo. 

A estatura foi determinada por meio de um antropômetro de campo com a escala de 

cm e a precisão de 1 mm. As crianças foram instruídas a ficar de costas para o instrumento, 

com os pés unidos e paralelos, a cabeça ereta com o olhar para frente e os cabelos soltos. 

Os dados de peso e altura foram analisados de maneira a fornecer a avaliação do 

perfil nutricional das crianças. Foram empregados os índices de peso para altura expressos 

em escore-Z, adotando-se o padrão do NCHS e o percentil IMC segundo idade e sexo de 

acordo com padrão de referência Levantamento do Exame Nacional de Saúde e Nutrição II 

(Nacional Health and Nutrition Examination Survey – NHANES) 
12

.   

As medidas de circunferências do braço, da cintura, do abdômen e do quadril foram 

obtidas com o auxílio de uma fita métrica inelástica e inextensível com graduação até 150 

cm e mínima de 0,5 cm. A circunferência do braço foi aferida com os braços soltos ao 

longo do corpo, aplicando a fita métrica firmemente ao redor do braço no nível médio entre 

o processo acromial da escápula e o processo olécrano da ulna do braço não dominante. A 
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circunferência da cintura foi aferida aplicando a fita firmemente ao redor do ponto médio 

entre a borda inferior da caixa torácica e a crista ilíaca. A circunferência abdominal foi 

avaliada com o paciente de pé, ao final da expiração, no ponto médio entre o último arco 

costal e a crista ilíaca ântero-superior, com fita inelástica, em posição horizontal. A 

circunferência do quadril foi aferida aplicando a fita firmemente ao redor dos glúteos em 

sua extensão posterior máxima. 

As pregas cutâneas triciptal, biciptal, subescapular e suprailíaca foram aferidas com 

um adipômetro (plicômetro) científico da marca Prime Vision, apresenta alta precisão e 

sensibilidade 0,1 mm com pressão constante. Todas as medidas foram realizadas do lado 

não dominante, pinçando a dobras com os dedos polegar e indicador, estando o adipômetro 

em posição perpendicular à prega
101

.  

 

 

3.5 Determinação dos parâmetros biológicos 

 

Todas as crianças passaram por coleta de sangue, realizada por um único 

profissional biomédico com experiência comprovada. As coletas foram realizadas no 

período matutino, entre as sete e oito horas. As crianças foram submetidas à privação 

alimentar de doze horas e amostras de 5,0 ml de sangue foram coletadas. Logo após a 

coleta de sangue foi oferecido suporte alimentar às crianças. O soro, separado por 

centrifugação a 3000 rpm, por 10 min, foi estocado em alíquotas, à   -20ºC, durante três 

semanas, e utilizado para as determinações descritas a seguir. 

 

 

3.5.1 Perfil lipídico 

 

3.5.1.1 Determinação do colesterol sérico 

 

O colesterol total (em mg/dL) foi determinado de acordo com as instruções do 

fabricante do kit Colesterol Liquiform da empresa Labtest. Para a leitura utilizamos um 

espectofotômetro semi-automatizado CELM SB190. Os valores de corte para os níveis 

lipídicos (ANEXO VII) foram determinados pela V Diretriz Brasileira de Dislipidemia e 

Prevenção de Aterosclerose 
67

. 
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3.5.1.2 Determinação de triglicerídeos séricos 

 

Os triglicerídeos (em mg/dL) foram determinados de acordo com as instruções do 

fabricante do kit Triglicerides Liquiform da empresa Labtest. Para a leitura utilizamos um 

espectofotômetro semi-automatizado CELM SB190. 

 

 

3.5.1.3 Determinação sérica de lipoproteínas de alta densidade (High Density Lipoprotein – 

HDL)  

 

As lipoproteínas de baixa densidade (Low Density Lipoprotein – LDL) e as 

lipoproteínas de muito baixa densidade (Very Low Density Lipoprotein – VLDL) foram 

precipitadas seletivamente pelo ácido fosfotúngstico. No sobrenadante, separado por 

centrifugação, restaram as HDL, que foram determinadas de acordo com instruções do 

fabricante do kit Colesterol HDL Liquiform da empresa Labtest. Para a leitura utilizamos 

um espectofotômetro semi-automatizado  CELM SB190. 

 

 

3.5.1.4 Cálculo da concentração sérica de VLDL e de LDL 

 

A partir da concentração sérica de triglicerídeos, foram calculadas as concentrações 

de VLDL, utilizando o seguinte cálculo: VLDL Colesterol (mg/dl)= Triglicérideos 

(mg/dl)/5. A partir da concentração de HDL e VLDL, foi calculada a concentração de 

LDL, utilizando o cálculo: LDL Colesterol (mg/dl)= colesterol total (HDL colesterol + 

VLDL colesterol). 

 

 

3.5.1.5 Cálculo do índice aterogênico  

 

O índice aterogênico é obtido através da divisão entre o valor de colesterol total e o 

HDL colesterol. O valor ideal é <5, segundo as diretrizes da American Heart Association
68.
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3.5.2 Determinação das concentrações séricas de glicose 

 

A determinação das concentrações de glicose foi realizada de acordo com as 

instruções do fabricante do kit Glicose Liquiform da empresa Labtest. Para a leitura 

utilizamos um espectofotômetro semi-automatizado CELM SB190. O valor de referência 

para a glicemia de jejum foi adotado com base nas Diretrizes da Sociedade Brasileira de 

Diabetes, considerando-se glicemia normal de jejum os valores inferiores à 100mg/dl 
69

.  

 

 

3.5.3 Determinação das concentrações séricas da adipocina chemerin 

 

A concentração de chemerin no soro foi determinada de acordo com as instruções 

presentes no protocolo do kit Duoset Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) 

development system – Human Chemerin (Biotechne brand, North America). Os reagentes 

foram preparados conforme orientação do kit e as microplacas, tampões, diluentes, 

substratos e soluções foram utilizadas conforme recomendado pelo kit. O tempo gasto 

desde a preparação de uma placa até sua leitura foi de dezessete horas e quarenta minutos. 

O protocolo segue o método “ELISA Sanduíche”, sendo assim, o anticorpo de 

captura para um antígeno específico foi inicialmente adicionado ao poço, em seguida, a 

amostra com o antígeno foi adicionada se ligando a esse anticorpo. As amostras de soro do 

sangue das crianças foram diluídas em vinte vezes, resultando em um melhor desempenho 

da análise. Foram adicionados 100µl da amostra diluída em reagente diluente em cada 

poço, as análises foram realizadas em duplicata. 

 Na próxima etapa, adicionamos em cada poço, 100µl do anticorpo de detecção 

(específico para o antígeno) diluído em reagente diluente, e logo após uma quarta aspiração 

do conteúdo da placa, acrescentamos 100µl de um terceiro anticorpo que reage com o 

substrato adicionado gerando coloração: a Estreptavidina biotinilada conjugada com a 

enzima peroxidase de rábano. Após nova aspiração da placa foram acrescentadas 100µl de 

solução de substrato e 50µl de solução de parada da reação, resultando em uma nova 

coloração e finalizando o procedimento para realização da determinação da densidade 

óptica. Para a determinação, foi utilizado o espectrofotômetro Celer Polaris, modelo EE 

leitor de microplacas ELISA regulado à 450nm. Foi construída uma curva padrão com 

concentrações crescentes e conhecidas de antígeno, preenchendo sete poços em duplicata, 

http://convertlive.com/pt/u/converter/mililitros/em/microlitros
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em cada uma das placas. A curva foi utilizada, como padrão de comparação, para deduzir 

as quantidades de antígenos presentes em cada poço. 

Os valores obtidos em absorbância foram corrigidos através de uma curva de 

regressão não linear (em programa estatístico), que resultou no cálculo para obtenção da 

concentração das amostras, dado em logaritmo e após transformação em 

picogramas/mililitros, o valor foi convertido em nanogramas/mililitros e multiplicado pelo 

fator de diluição. Obtivemos assim os valores de chemerin em ng/ml. 

 

 

3.5.4 Análise da amostra fecal 

 

Noventa e oito crianças entregaram as amostras de material fecal. Dentre elas, cinco 

amostras foram excluídas com base nos critérios de exclusão, duas crianças, que fizeram 

uso de antibióticos duas semanas antecedentes as coletas, e três crianças, que apresentaram 

diarreia duas semanas antecedentes às coletas.  

Foi entregue um manual de instruções para a realização da coleta da amostra fecal, 

juntamente com um par de luvas, uma espátula e um recipiente estéril para que a criança 

realizasse a coleta da amostra fecal. O responsável pela criança foi orientado a recolher a 

amostra e entregar à equipe do projeto em um prazo máximo de vinte e quatro horas. 

Houve controle do tempo pré-agendado através de ligações telefônicas por parte da equipe. 

O recipiente com o material foi recebido pela equipe em tempo pré-agendado com o 

responsável pela criança.  

As fezes foram imediatamente homogeneizadas e armazenadas, em triplicata, em 

tubos de microcentrífuga de 2 ml, em quantidades entre 180-220 mg, e congeladas a -20º. 

Posteriormente, foi realizada a extração do DNA das amostras de fezes congeladas, 

utilizando kit de extração de DNA de fezes (QIAamp DNA Stool Mini kit, Qiagen). O 

processo foi realizado rigorosamente conforme instruções do fabricante. 

O QIAamp DNA Stool Mini Kit simplifica o isolamento do DNA das fezes com um 

procedimento rápido utlizando colunas para a purificação. Os tampões otimizados e as 

enzimas lisam as amostras, estabilizam os ácidos nucleicos e aumentam a adsorção seletiva 

do DNA à membrana QIAamp. É adicionado álcool e os lisados são carregados na coluna 

de rotação QIAamp. Os inibidores de PCR são removidos pela ação combinada de 

InhibitEX e um tampão otimizado. É realizada lise com proteinase K, que garante alto 
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rendimento de todo o DNA comum nas fezes. As impurezas remanescentes são removidas 

em dois passos de lavagem proporcionando então o DNA pronto para amplificação, que é 

então eluído em tampão com baixo teor de sal. 

Após a obtenção da concentração do DNA purificado, foi quantificada 

espectrofotometricamente, através do espectrofotômetro Epoch
TM

 para microvolumes, 

devidamente calibrado, na absorbância de 260 nm. A pureza foi determinada por cálculo 

da razão de absorbância a 260 nm pela absorbância a 280 nm, considerando que DNA puro 

possui uma razão A260 / A280 de 1,7-1,9, a acurácia das leituras situaram-se entre 0,1 e 

1,0. 4 µg de cada amostra de DNA foi diluída em 10µl de água tratada com pirocarbonato 

de dietila (diethylpyrocarbonate – DEPC), para obter a quantidade de DNA, em µg/ µL.  

A expressão dos genes de interesse foi determinada por reação em cadeia da 

polimerase (PCR) em tempo real, através do equipamento StepOnePlus® Applied 

Biosystem, utilizando iniciadores específicos para regiões altamente conservadas do gene 

16S RNA, com as condições de ciclagem apresentadas na tabela 1. Todas as análises foram 

realizadas em duplicata. Para a quantificação da população total bacteriana, bem como dos 

filos e gêneros selecionados para o estudo, foi utilizado o sistema SYBR® Green I. A 

relação de iniciadores utilizados encontra-se descrita na tabela 1. Todos os dados referentes 

aos iniciadores foram submetidos a análise de similaridade utilizando o programa BLAST 

(Basic local Alignment Search Tool) 
70

. O volume total de reação foi determinado em 

12,0μL, sendo 5,0μL do Fast SYBR
TM

 Green Master mix, 0,5μL do primer forward, 0,5 μL 

do primer reverse, 4,0μL da amostra de DNA bacteriano, e volume de água DEPC para 

completar o volume total da reação. 
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Tabela 1 - Iniciadores utilizados para amplificação e identificação de bactérias 

 

Organismo Iniciadores Sequências (5’ – 3’) [ ] Referências 

Total de 

Bactérias 

Fwd primer TCCTACGGGAGGCAGCAGT 46,9nM 
72 

Rev primer GGACTACCAGGGTATCTAATCCTGTT 53,7nM 

    

Bacteroidetes 
Fwd primer GAGAGGAAGGTCCCCAC 49,7nM 73 

 
Rev primer CGCTACTTGGCTGGTTCAG 57,5nM 

     

Bifido-

bacterium 

Fwd primer CGGGTGAGTAATGCGTGACC 46,6nM 
74 

Rev primer TGATAGGACGCGACCCCA 49,4nM 

     

Firmicutes 
Fwd primer TGAAACTYAAAGGAATTGACG 56,5nM 

75 
Rev primer ACCATGCACCACCTGTC 49,5nM 

     

Prevotella 
Fwd primer GAAGGTCCCCCACATTG 52,9nM 

76 
Rev primer CAATCGGAGTTCTTCGTG 53,9nM 

 

 

 

A concentração e temperatura de anelamento dos primers possibilitaram que as 

condições de reação fossem padronizadas da seguinte maneira: desnaturação por 10 

minutos a 95ºC, seguida de 40 ciclos de 15 segundos a 95ºC e 15 segundos a 60ºC, 

seguidos da curva de melting (15 segundos a 95ºC, 1 minuto a 60ºC, 15 segundos a 95ºC). 

Os resultados foram analisados com base no valor do Ciclo Threshold (Ct - cycle 

threshold) ou ponto de corte, que compreende o número de ciclos onde a amplificação 

atinge um limiar de detecção permitindo a análise quantitativa do gene alvo. A expressão 

relativa do gene alvo foi estimada pela fórmula 2^-(∆Ct) onde o ∆Ct = Ct do gene alvo - Ct 

do gene endógeno (Total de Bactérias intestinais). 

 

 

3.6 Análise estatística dos dados 

 

A análise estatística foi realizada com auxílio do programa Statistical Package for 

the Social Sciences® (SPSS) versão 19.0 (SPSS Incorporation, 2010). A escolha dos testes 

Fwd primer: iniciador Forward; Rev primer: iniciador Reverse. [ ] : Concentração. 
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foi realizada de acordo com a normalidade da distribuição dos dados, verificada através do 

Teste de Shapiro-Wilk.  A análise comparativa entre os grupos foi realizada através do 

teste qui-quadrado para variáveis qualitativas, as quais foram apresentadas no formato 

número absoluto seguido de seu valor em porcentagem. As diferenças entre os grupos para 

as variáveis quantitativas foram comparadas através do teste t de student. O coeficiente de 

correlação linear de Spearman foi utilizado para avaliar o nível de associação entre as 

variáveis testadas.  

Posteriormente, a amostra de crianças foi estratificada em três grupos de acordo 

com a frequência de valores da adipocina chemerin, sendo que o primeiro grupo 

correspondeu à menores valores de chemerin, representando o primeiro tercil (do valor 

mínimo de chemerin até o percentil 25), enquanto o segundo grupo de crianças, 

representado pelo segundo tercil,  foi caracterizado por valores de chemerin entre o 

percentil 25 e o percentil 75, e o terceiro grupo, representado pelo terceiro tercil, foi 

caracterizado por maiores níveis de chemerin, estando acima do percentil 75 até o valor 

máximo de chemerin (ng/ml). . A diferença entre os grupos de tercis foi avaliada através da 

análise de variância (ANOVA) seguida pelo pós teste de Tukey. Os valores são 

apresentados como média ± desvio padrão (DP) da média.  O nível de significância foi 

fixado em p<0,05. 
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4 RESULTADOS 

 

4.1 Caracterização da amostra 

 

Um total de 98 crianças (44 do sexo masculino e 54 do sexo feminino), com média 

de idade de 8,51±0,86 anos, mediante aprovação dos responsáveis, foram inscritos para as 

avaliações. As crianças foram distribuídas em dois grupos, de acordo com o perfil 

nutricional. O grupo controle foi composto por 19 crianças eutróficas do sexo masculino e 

22 crianças eutróficas do sexo feminino, e o grupo com excesso de peso, foi constituído 

por 25 crianças do sexo masculino e 32  do sexo feminino. Não houve diferença estatística 

entre os dois grupos, no que se refere à idade (p=0,051) e ao sexo (p=0,733) (Tabela 2). 

 

Tabela 2 - Distribuição da amostra segundo idade e gênero. 

Variáveis 
Total 

(n=98) 

Grupo controle 

(n=41) 

Grupo com 

excesso de peso 

(n=57) 

P 

Idade (anos) 8,5±1,03 8,68±0,90 8,42±1,13 0,051 

Sexo    0,733 

Masculino 44 (44,9) 19 (43,2) 25 (40,8)  

Feminino 54 (55,1) 22 (56,8) 32 (59,2)  

Os dados foram apresentados como média ± desvio padrão, para dados contínuos e n (%) para dados 

categóricos. A análise comparativa entre os grupos foi realizada através do teste t de student, para os dados 

contínuos, e qui-quadrado, para as variáveis categóricas. Com nível de significância de p<0,05. 

 

O perfil social das crianças foi avaliado através do questionário social. Em geral, as 

crianças pertenciam à família do tipo nuclear e o segundo tipo mais frequente foi o tipo 

nuclear com padrasto. O pai era o chefe em 42,10% das famílias do grupo com excesso de 

peso. Nos dois grupos avaliados, a escolaridade mais frequente, tanto do chefe da família 

quanto da mãe, foi o ensino médio completo. No grupo controle, 53,65% das crianças 

tinham a mãe como cuidadora em casa e 17,07% a avó, e no grupo com excesso de peso 

50,87% e 22,80%, respectivamente. Para todas as variáveis referentes ao perfil social, não 

houve diferença estatisticamente significante entre os dois grupos analisados. 

A classificação das famílias por estimativa de renda foi analisada, atribuindo a 

ambos os grupos a predominância da classe econômica C, com 56,09% no grupo controle, 
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e 54,38% no grupo com excesso de peso. Não observamos diferença significativa quando 

os dois grupos foram comparados (p= 0,990). 

Analisando as variáveis peso e comprimento ao nascer, e tipo de amamentação das 

crianças, segundo o perfil nutricional, verificamos que as médias não variaram entre os 

grupos controle e excesso de peso (Tabela 3). 

 

Tabela 3 - Variáveis relacionadas ao nascimento e amamentação, segundo o perfil 

nutricional. 

Variáveis Grupo controle (n=41) 
Grupo com excesso 

de peso (n=57) 
P 

Peso ao nascer (g) 3247,50±626,16 3352,30±552,64 0,367 

Comprimento ao nascer (cm) 49,75±3,20 49,82±3,31 0,640 

Amamentação exclusiva (meses) 4,64±1,78 4,55±2,21 0,113 

Amamentação total (meses) 14,54±10,11 13,94±12,30 0,402 

Os valores estão apresentados em média ± desvio padrão. A diferença entre os grupos foi avaliada através do 

teste T de Student. Com nível de significância de p<0,05. 

 

 

 

4.2 Consumo alimentar 

 

A partir dos dados demonstrados na tabela 4 (Anexo VI), podemos observar que 

os três alimentos mais consumidos diariamente entre as crianças de cada grupo foram: 

arroz, feijão e leite. Os alimentos que apresentaram frequência de consumo ≥ 4 

vezes/semana, por mais de 30% das crianças pertencentes a cada grupo, foram: carnes, 

suco artificial, pão e margarina ou manteiga. 

Nos dois grupos, os alimentos mais ingeridos até 3 vezes/semana foram: 

refrigerante, doces, bolachas e frituras. O consumo diário de verduras/legumes e frutas foi 

distribuído respectivamente da seguinte maneira: grupo controle (29,26%; 26,82%) e grupo 

excesso de peso (31,57%; 26,31%). A maior porcentagem das crianças avaliadas consome 

estes vegetais no máximo 3 vezes/semana. 

 

 

4.3 Hábitos de atividade física e sedentária 

 

O tempo médio diário gasto em atividades físicas, tais como brincadeiras, natação, 

futebol, dança, andar de bicicleta e executar tarefas domésticas, foi significativamente 
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menor no grupo com excesso de peso, quando comparado ao grupo controle (Tabela 5). As 

atividades sedentárias avaliadas foram: assistir televisão, jogar vídeo game e ficar no 

computador. O tempo médio gasto na realização destas atividades foi maior no grupo com 

excesso de peso, quando comparado ao grupo controle.  

 

Tabela 5 - Nível de atividade das crianças, segundo o perfil nutricional. 

Nível de 

atividade 

Total 

(n=98) 

Grupo Controle 

(n=41) 

Grupo Excesso 

de peso (n=57) 
p 

TAF (min) 81,89±43,20 96,60±51,20 71,38±33,26* <0,05 

TAS (min) 169,4±67,08 143,1±51,56 192,4±71,02* <0,05 

TAF: tempo gasto em atividade física; TAS: tempo gasto em atividade sedentária. A diferença entre os 

grupos foi avaliada através do teste T de Student. *, p<0,05 versus grupo controle. 

 

 

4.4 Avaliação da pressão arterial sistêmica 

 

Das 98 crianças avaliadas nesse estudo, duas apresentaram valores de PAS e/ou 

PAD superiores ao percentil 90 para idade, sexo e altura. Destas, uma apresentou o quadro 

de pré-hipertensão e outra apresentou hipertensão arterial. Entretanto, verificamos que o 

grupo com excesso de peso apresentou aumento estatisticamente significativo (p<0,05) nas 

médias de PAS e PAD quando comparado ao grupo controle (Tabela 6). 

 

Tabela 6 - Avaliação da pressão arterial segundo o perfil nutricional. 

Variáveis 
Grupo Controle 

(n=41) 

Grupo Excesso de 

Peso (n=57) 
P 

PAS (mmHg)   88,54±8,72 96,35±10,63* < 0,05 

PAD (mmHg) 53,49±8,80 58,76±8,75* < 0,05 

PAS: pressão arterial sistólica; PAD: pressão arterial diastólica. A diferença entre os grupos foi avaliada 

através do teste T de Student. *, p<0,05 versus grupo controle. 

 

 

 

4.5 Caracterização antropométrica 

 

A tabela 7 apresenta as características descritivas da amostra, comparando todas as 

variáveis antropométricas, de acordo com o perfil nutricional. As variáveis idade e altura 
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não apresentaram diferença significativa entre os dois grupos avaliados, o que evidencia a 

homogeneidade entre os grupos, não caracterizando viés de seleção da amostra. Na análise 

das demais variáveis antropométricas, conforme esperado, observamos diferenças 

estatisticamente significativas (p˂0,05) entre os grupos avaliados. O grupo de crianças com 

excesso de peso apresentou aumento do IMC, da circunferência da cintura, RCQ e dos 

somatórios médios das dobras cutâneas tricipital e subescapular, bem como das pregas 

tricipital e da panturrilha, quando comparados ao grupo controle.   

 

Tabela 7. Distribuição das variáveis antropométricas segundo o perfil nutricional. 

Variáveis 
Total 

(n=98) 

Grupo Controle 

(n = 41) 

Grupo Excesso 

de Peso (n = 57) 
p 

IMC 19,49±3,68 16,31±1,40 21,97±2,91* <0,05 

CC (cm) 63,62±9,21 55,97±4,59 68,77±7,86* <0,05 

CQ (cm) 75,95±8,69 69,21±4,79 80,83±7,56* <0,05 

RCQ (cm) 83,13±5,13 81,24±5,20 84,58±4,60* <0,05 

CB (cm) 22,16±3,68 19,16±1,44 24,00±3,42* <0,05 

CA (cm) 68,55±11,11 58,95±3,83 75,34±9,43* <0,05 

ΣDCTS (mm) 23,92±10,57 15,49±4,84 30,74±8,90* <0,05 

ΣDCTP (mm) 26,53±10,27 18,48±6,03 33,04±8,16* <0,05 

IMC: Índice de massa corporal; CC: Circunferência da cintura; CQ: Circunferência do quadril; RCQ: Razão 

cintura-quadril; CB: Circunferência do braço; CA: Circunferência abdominal; ΣDCTS: somatório médio das 

dobras cutâneas tricipital e subescapular; ΣDCTP: somatório médio das dobras cutâneas tricipital e 

panturrilha. Os valores estão apresentados em média ± desvio padrão. A diferença entre os grupos foi 

avaliada através do teste T de Student. *, p<0,05 versus grupo controle. 

 

 

4.6 Avaliação do perfil lipídico 

 

Os resultados do perfil lipídico são apresentados na figura 2 (Gráficos de A - E), e 

foram distribuídos conforme o perfil nutricional. Os resultados indicaram que a 

concentração de colesterol total não foi diferente (p=0,249) entre os grupos controle 

(139,6±4,01) e excesso de peso (146,0±3,68). Resultado semelhante foi observado com a 

análise da concentração de LDL colesterol (grupo controle: 79,90±3,96; grupo excesso de 

peso: 80,97±3,05, p= 0,220). Entretanto, o conteúdo de triglicerídeos foi superior (p<0,05) 

no grupo com excesso de peso (95,07±6,43), quando comparado ao grupo controle 
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(72,70±5,11), enquanto o conteúdo de HDL foi inferior (grupo com excesso de peso: 

45,25±1,40; grupo controle: 50,54±1,80; p<0,05). 

Na avaliação do índice aterogênico, que corresponde à razão colesterol total /HDL, 

o grupo com excesso de peso apresentou aumento significativo (2,27±0,10; p<0,05) 

quando comparado ao grupo controle (1,92±0,12). 
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Figura 2. Perfil lipídico das crianças, segundo o perfil nutricional. n= 98 (grupo controle: n= 41, grupo com 

excesso de peso: n=57). LDL: Lipoproteína de baixa densidade; HDL: Lipoproteína de alta densidade; CT: 

Colesterol total. A- Colesterol total distribuído segundo perfil nutricional; B- Triglicerídeos distribuído segundo 

perfil nutricional; C-  LDL distribuído segundo perfil nutricional; D- HDL distribuído segundo perfil nutricional; 

E- Índice aterogênico distribuído segundo perfil nutricional. Resultados apresentados em média e desvio padrão.  

A diferença entre os grupos foi avaliada através do teste T de Student. *, p <0,05 versus grupo controle. 
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4.7 Avaliação dos níveis glicêmicos 

 

 Embora não tenha sido detectada hiperglicemia de jejum em nenhuma das 98 

crianças avaliadas, o nível de glicose no plasma sanguíneo, avaliado após o período entre 

dez e doze horas de jejum, foi significativamente maior (p<0,05) no grupo com excesso de 

peso (81,57±0,97), quando comparado ao grupo controle (78,55±0,98). 

 

 

4.8 Avaliação da composição da microbiota intestinal 

 

A abundância relativa das bactérias, representada em 2^-(∆Ct), foi obtida para as 

bactérias do filo Firmicutes, do filo Bacteroidetes, do gênero Bifidobacterium e do gênero 

Prevotella. O total de bactérias intestinais de cada criança também foi avaliado e 

caracteriza o controle endógeno utilizado. Como esperado, a quantidade total de bactérias 

intestinais não se apresentou diferente na comparação intergrupos, o que pode ser 

observado na figura 3A. 

Para a quantidade relativa de bactérias do filo Firmicutes, foi observada diferença 

entre o grupo controle (0,90±0,23) e o grupo com excesso de peso (3,08±1,05), onde o 

grupo com excesso de peso apresentou quantidade significativamente maior (p<0,05) 

(Figura 3B). O filo Bacteroidetes, apresentado na figura 3C, se mostrou reduzido em 

crianças com excesso de peso (1,29±0,16) quando comparado ao grupo controle 

(3,02±0,72). 

A razão Firmicutes/ Bacteroidetes, um bom biomarcador para a obesidade, foi 

também avaliada. A figura 3D mostra a razão Firmicutes/ Bacteroidetes para cada grupo, 

podendo ser observado aumento significativo da razão no grupo com excesso de peso 

(1,86±0,60), quando comparado ao grupo controle (0,12±0,44). 

A análise do gênero Prevotella, relacionada ao perfil nutricional, pode ser 

observada na figura 3E. Evidenciou-se diferença significativa na quantidade relativa deste 

gênero bacteriano, entre o grupo controle (3,72±0,87) e o grupo excesso de peso 

(1,63±0,29), com redução significativa em crianças com excesso de peso (p<0,05). Da 

mesma forma, as bactérias intestinais do gênero Bifidobacterium se apresentaram em 

quantidade reduzida no grupo com excesso de peso (0,32±0,09) em relação ao grupo 

controle (1,04±0,26) (Figura 3F). 
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Figura 3. Composição da microbiota intestinal segundo o perfil nutricional. n= 93 (grupo controle: n= 40, grupo 

com excesso de peso: n=53). Os valores são apresentados em 2^-(∆Ct) para a abundância relativa das bactérias 

avaliadas. A- População total de bactérias intestinais segundo o perfil nutricional; B- Abundância relativa do Filo 

Firmicutes segundo o perfil nutricional; C- Abundância relativa do Filo Bacteroidetes segundo o perfil 

nutricional;  D-  Razão entre o Filo Firmicutes e o Filo Bacteroidetes segundo perfil nutricional; E- Abundância 

relativa do Gênero Prevotella  segundo o perfil nutricional; F- Abundância relativa do Gênero Bifidobacterium 

segundo o perfil nutricional. Resultados apresentados em média e desvio padrão.  A diferença entre os grupos foi 

avaliada através do teste T de Student. *, p <0,05 versus grupo controle. 
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4.9 Associações entre a abundância relativa de bactérias intestinais e as variáveis 

antropométricas e cardiometabólicas 

 

O teste de correlação de Spearman foi utilizado a fim de buscar possíveis 

associações entre as variáveis antropométricas e cardiometabólicas avaliadas e a proporção 

relativa das bactérias pertencentes aos filos e gêneros bacterianos intestinais quantificados. 

Foi observada uma correlação positiva fraca entre a razão Firmicutes/Bacteroidetes e o 

IMC (r=0,29, p<0,05). Da mesma forma, encontramos correlação significativa da razão 

Firmicutes/Bacteroidetes com a circunferência da cintura (r=0,27, p<0,05).  Além disso, 

evidenciamos correlação negativa moderada entre as bactérias do gênero Bifidobacterium e 

as medidas de adiposidade IMC (r=-0,45, p<0,05) e circunferência da cintura (r=-0,39, 

p<0,05). Não foi observada correlação estatisticamente significante entre os filos 

Firmicutes e Bacteroidetes, bem como o gênero Prevotella, com as variáveis 

antropométricas ou cardiometabólicas. 

 

4.10 Associação entre níveis séricos de chemerin e as variáveis antropométricas e 

cardiometabólicas  

Na análise dos níveis de chemerin, evidenciou-se aumento significativo desta 

citocina no soro das crianças do grupo com excesso de peso (38,37±0,94) quando 

comparadas ao grupo controle (34,48±1,12, p<0,05), conforme ilustrado na figura 4. Os 

níveis séricos da adipocina chemerin foram categorizados em três grupos de acordo com 

sua distribuição em tercis (Tercil 1= 25,01 – 31,8910; Tercil 2= 31,8911 – 43,1124; Tercil 

3= 43,1125 – 50,44). As diferenças entre os tercis quanto aos parâmetros de adiposidade e 

aos fatores de risco cardiovasculares são apresentadas na tabela 8. Foi observada diferença 

estatisticamente significante entre o terceiro e o segundo tercil na variável IMC, sendo que 

o IMC foi maior no grupo do terceiro tercil. A RCQ apresentou-se maior no segundo e no 

terceiro tercil, quando comparados ao primeiro tercil. De modo similar, a variável 

circunferência da cintura apresentou-se maior no segundo e no terceiro tercil, em 

comparação com o primeiro. Além dos marcadores de adiposidade, os seguintes fatores de 

risco cardiovasculares se apresentaram diferentes entre os grupos de tercis: TG e VLDL, 

apresentando-se maiores no terceiro tercil em relação ao primeiro e ao terceiro tercil; e o 
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log TG/HDL, um potente preditor para o desenvolvimento de aterosclerose que se mostrou 

aumentado no terceiro tercil em comparação com o segundo tercil. 
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Figura 4. Níveis de chemerin distribuídos segundo o perfil nutricional. n= 91 (grupo controle: n= 37, grupo 

com excesso de peso: n=54). Resultados apresentados em média e desvio padrão.  A diferença entre os 

grupos foi avaliada através do teste T de Student. *, p <0,05 versus grupo controle. 

 

Tabela 8. Parâmetros de adiposidade e fatores de risco cardiovasculares, segundo os níveis 

séricos de chemerin em tercis. 

 

Chemerin 

(ng/ml) 

Tercil 1 

(25,01-31,89) 

n=23 

Tercil 2  

(31,89-43,11) 

n=46 

Tercil 3  

(43,11-50,44) 

n=22 

P 

IMC 17,88±2,90 19,88±4,05 20,61±3,68 
Ŧ <0,05 

RCQ (cm) 79,50±5,17 84,51±5,19 
Ɨ 84,50±4,64 Ɨ <0,05 

CC (cm) 59,21±7,52 65,16±8,90 Ɨ 67,26±9,26 Ɨ <0,05 

TG (mg/dL) 73,76±31,74 76,26±35,77 108±47,07 Ɨ
 
Ŧ <0,05 

VLDL (mg/dL) 14,75±6,34 14,65±6,01 21,60±9,41 Ɨ
 
Ŧ <0,05 

<0,05 Log TG/HDL -0,16±0,27 -0,18±0,25 -0,012±0,24 Ŧ 

IMC: Índice de massa corporal; RCQ: Razão Cintura-Quadril; CC: Circunferência da cintura; PAD: Pressão 

Arterial Diastólica; TG: Triglicerídeos; VLDL: Very Low Density Lipoprotein; HDL: High Density 

Lipoprotein. Níveis séricos de chemerin categorizados de acordo com sua distribuição em tercis. Os valores 

estão apresentados em média ± desvio padrão. A diferença entre os grupos foi avaliada através da análise de 

variância (ANOVA) seguida pelo pós teste de Tukey. Ɨ, p<0,05 versus tercil 1; Ŧ, p<0,05 versus tercil 2. 
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4.11 Associação entre níveis séricos de chemerin e abundância relativa de bactérias 

intestinais 

Foi realizada a análise da abundância relativa das bactérias intestinais, incluídas 

neste estudo, de acordo com os níveis de adipocina chemerin distribuídos em tercis. Em 

destaque, a figura 5 apresenta a abundância relativa de bactérias do filo Bacteroidetes, que 

se mostrou reduzida (p<0,05) no segundo (1,52±2,25) e no terceiro tercil (0,95±0,68) 

quando comparados ao primeiro (3,99±4,34). Adicionalmente, a abundância relativa de 

bactérias do gênero Bifidobacterium se mostrou reduzida (p<0,05) no segundo (0,55±0,87) 

e terceiro tercil (0,40±0,68) em comparação com o primeiro tercil (1,59±1,99). As 

quantificações de bactérias do filo Firmicutes, a razão Firmicutes/Bacteroidetes e o gênero 

Prevotella não se mostraram diferentes entre os grupos de tercis de chemerin.  

 

    

Figura 5. A - Abundância relativa de Bacteroidetes em cada tercil de níveis séricos de chemerin. B - 

Abundância relativa de Bifidobacterium em cada tercil de níveis séricos de chemerin n= 91 (tercil 1, n= 19; 

tercil 2, n= 28; tercil 3, n=18). Resultados apresentados em média e desvio padrão. A diferença entre os 

grupos foi avaliada através da análise de variância (ANOVA) seguida pelo pós teste de Tukey. *, p<0,05 

versus tercil 1. 

 

  

A 
B 
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5 DISCUSSÃO 

As doenças cardiovasculares ateroscleróticas constituem a principal causa de morte 

em países desenvolvidos e em diversas nações em desenvolvimento. Após várias décadas 

de estudo, os fatores de risco para o desenvolvimento destas doenças têm sido 

identificados. Esses fatores de risco incluem idade avançada, sexo masculino, história 

familiar positiva, hipertensão arterial, dislipidemia, diabetes mellitus, tabagismo e 

obesidade 
77

. Uma questão fundamental tem sido o momento no qual o desenvolvimento 

das alterações ateroscleróticas inicia-se. O tempo é crítico porque determina, pelo menos 

em parte, quando as estratégias de intervenção deveriam ocorrer. Tanto a prevenção do 

desenvolvimento dos fatores de risco (prevenção primordial) quanto à modificação deles, 

uma vez estabelecidos (prevenção primária), são importantes. 

 No presente estudo, buscamos ampliar o entendimento sobre as variáveis que 

podem estar associadas ao grau de adiposidade e aos demais fatores de risco para doenças 

cardiovasculares em crianças através da análise de associações entre estas variáveis e a 

composição da microbiota intestinal, bem como através da verificação da associação destas 

variáveis (bactérias intestinais, marcadores de adiposidade e fatores de risco 

cardiovasculares) com as concentrações séricas da adipocina chemerin. De grande 

relevância, demonstramos que as alterações na proporção de componentes da microbiota 

intestinal assim como níveis elevados de adipocina chemerin, de modo similar ao 

observado em adultos, podem também estar presentes na população infantil. Em adição, 

destacamos a associação de componentes específicos da microbiota intestinal com 

importantes marcadores de adiposidade, além da associação da adipocina chemerin com 

variáveis referentes ao perfil lipídico (diretamente relacionadas com fatores de risco para 

doenças cardiovasculares) e com bactérias intestinais. 

Para a instalação da obesidade na infância, os distúrbios da dinâmica familiar são 

considerados de grande relevância
1
, no entanto, em nosso estudo, não foram observadas 

diferenças entre o grupo com excesso de peso e grupo controle, em relação às variáveis 

relacionadas tanto ao perfil social quanto ao perfil socioecônomico, o que reduz a chance 

dos fatores sociais influenciarem de maneira relevante as demais variáveis deste estudo. 

Adicionalmente, as variáveis peso e o comprimento ao nascer, além do tipo de 

amamentação das crianças, foi semelhante entre os dois grupos avaliados. 

A literatura mostra que os padrões alimentares atuais têm contribuído para a maior 

prevalência da obesidade em todas as faixas etárias
2, 5, 6

, no entanto, não observamos 



55 
 

diferença entre os grupos avaliados quanto ao consumo alimentar, o que indica que outros 

fatores podem estar associados com o excesso de massa corporal nas crianças. Neste 

sentido, cabe destacar a influência de um dos principais componentes relacionados ao 

estilo de vida, representado pela atividade física, a qual afeta sobremaneira a incidência de 

sobrepeso e obesidade. O papel deste componente foi evidenciado em nosso estudo tanto 

no que se refere ao tempo diário gasto em atividades físicas, que foi menor no grupo com 

excesso de peso, quanto nas atividades sedentárias, que foi consideravelmente maior nestas 

crianças. Estes resultados estão de acordo com diversos estudos que têm atribuído a alta 

prevalência de obesidade infantil a hábitos sedentários 
85-86

.  

Os hábitos sedentários alteram negativamente a fisiologia de diversos sistemas 

orgânicos, principalmente o sistema cardiovascular. Um fator de risco muito bem 

estabelecido para as doenças cardiovasculares é a hipertensão arterial
87

. Esta condição, 

frequentemente presente em adultos obesos
5
, tem sido cada vez mais detectada na 

população de crianças e adolescentes
88

. Em nossos dados, observamos aumento nas médias 

de PAS e PAD em crianças com excesso de peso, quando comparado ao grupo controle, o 

que reforça a influência do aumento da massa corporal sobre a pressão arterial sistêmica. A 

elevação da pressão arterial sistêmica em crianças com excesso de peso está associada com 

as alterações metabólicas presentes na obesidade, sendo que estas constituem um 

importante preditor de hipertensão arterial na fase adulta. 

As complicações metabólicas presentes na obesidade podem influenciar também a 

gênese das dislipidemias. Vários estudos demonstraram associação entre obesidade infantil 

e aumento dos níveis de colesterol total, LDL colesterol e baixos níveis de HDL colesterol, 

com maior risco para o desenvolvimento de doença aterosclerótica. Embora nossos 

resultados não tenham evidenciado diferença entre os dois grupos para as concentrações de 

colesterol total e colesterol LDL, o conteúdo de HDL se apresentou em menor 

concentração no grupo com excesso de peso, o que pode aumentar ainda mais o risco de 

desenvolvimento de aterosclerose, por tratar-se de uma variável envolvida no índice 

aterogênico. De fato, foi observado em nosso estudo que o índice aterogênico foi 

significativamente maior no grupo de crianças com excesso de peso. Este resultado 

corrobora com os achados de Freedman e colaboradores (1999), que relataram que os 

níveis elevados de colesterol na infância têm papel importante no estabelecimento da 

aterosclerose na vida adulta 
89

. Estes autores, assim como o estudo de Quijada e 

colaboradores (2008), demonstraram um índice aterogênico maior em crianças com 
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excesso de peso, quando comparadas a crianças eutróficas 
90

. Em conjunto, estes resultados 

fornecem suporte às evidências recentes relacionadas ao grande valor preditivo do índice 

aterogênico como biomarcador de doenças cardiovasculares quando comparado aos 

parâmetros lipídicos isoladamente. 

Embora não tenha sido detectada hiperglicemia em nenhuma das noventa e oito 

crianças avaliadas, foi possível evidenciar na amostra avaliada em nosso estudo, que o 

excesso de peso corporal tem relação com maiores níveis circulantes de glicose no plasma. 

Este resultado se torna de grande relevância levando-se em consideração que o nível 

elevado de glicose plasmática, mesmo na ausência de hiperglicemia, aparece como um 

fator de risco independente para o desenvolvimento de intolerância à glicose entre crianças 

e adolescentes obesos. Neste sentido, Grandone e colaboradores (2008) demonstraram que 

crianças obesas com glicemia em jejum superior a 87 mg/dL, e inferior a 100 mg/dL, 

apresentam um risco até sete vezes maior de apresentar tolerância diminuída à glicose 
91

. O 

mesmo foi observado em adultos, nos quais Tirosh e colaboradores (2005) demonstraram 

que os níveis elevados de glicose plasmática em jejum, constituem um fator de risco 

independente para o aparecimento de diabetes tipo 2. Estes autores avaliaram indivíduos 

adultos, durante um período de dez anos, com níveis de glicose superiores a 87 mg /dL, 

observando ao final do tempo um risco significativamente aumentado para o 

desenvolvimento de diabetes tipo 2 
92

. 

Ainda não se tem estabelecido um limiar na associação entre os níveis de glicose 

em jejum e o risco de diabetes em adultos, porém, é conhecido que, mesmo na faixa 

normal de glicemia de jejum, este componente está intimamente relacionado com fatores 

de risco cardiovascular, incluindo obesidade, hipertensão arterial e dislipidemia. O 

mecanismo proposto para esta associação, no que se refere à obesidade, parece envolver 

aumento nos níveis de ácidos graxos livres e adipocinas provenientes do excesso de tecido 

TAB, com prejuízo nos efeitos metabólicos promovidos pela insulina, caracterizando o 

quadro de resistência à insulina, frequentemente observado em indivíduos obesos 
92

. 

Evidências recentes têm apontado a microbiota intestinal como um componente 

importante envolvido na regulação metabólica, no controle da digestão e da 

biodisponibilidade de alimentos. Estudos de metagenômica indicam que a microbiota 

intestinal humana possui cerca de 3,3 milhões de diferentes genes, o que corresponde a 150 

vezes mais que o genoma humano 
27

. As funções fisiológicas atribuídas à microbiota 

intestinal têm se estendido aos tecidos extra intestinais, tais como o fígado, o sistema 
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nervoso central e o tecido adiposo, construindo deste modo, novas conexões com a 

obesidade e desordens relacionadas, incluindo diabetes tipo 2 e doenças cardiovasculares 

27, 72, 75
. 

Até o final do primeiro ano de vida, a microbiota intestinal passa por uma transição, 

até se assemelhar com a microbiota do indivíduo adulto, e se torna completamente 

semelhante entre os três e quatro anos de idade, passando a ser dominada por dois filos, 

que correspondem a mais que 90% de todas as bactérias intestinais, o filo Firmicutes, o 

qual é considerado pró-inflamatório e obesogênico, e o filo Bacteroidetes, o qual pode 

desempenhar papel protetor contra esses efeitos 
29

. Nossos resultados demonstraram 

redução significante na abundância relativa de Bacteroidetes, além de aumento da 

proporção de bactérias do filo Firmicutes no grupo com excesso de peso. O ganho de peso 

ainda nas fases iniciais da vida (período de 1 a 3 anos de idade), também já foi associado 

positivamente à prevalência do filo Firmicutes 
93

. Em adultos obesos, Ley e colaboradores 

(2006) demonstraram que a proporção relativa de Bacteroidetes é também reduzida quando 

estes indivíduos são comparados aos eutróficos. De modo bastante relevante, essa 

proporção aumenta com a perda de peso 
94

. 

Xu e colaboradores (2012) quantificaram bactérias dos filos Bacteroidetes e 

Firmicutes em crianças com idade entre sete e treze anos, divididas em um grupo com 

sobrepeso e um grupo de crianças eutróficas. O estudo revelou uma redução significante no 

número de Bacteroidetes nas amostras fecais de meninas obesas, mas não de meninos, 

quando estratificados por gênero 
38

. Além disso, não observaram alterações significantes 

no número de Firmicutes entre os grupos avaliados. Estes dados, comparados com os 

resultados apresentados em nosso estudo, indicam que as características da composição da 

microbiota intestinal podem de fato serem influenciadas nas diferentes fases do 

desenvolvimento, mais especificamente, durante a fase da puberdade, período 

compreendido na faixa etária da amostra utilizada no estudo de Xu e colaboradores.   

Na literatura, a associação entre a razão Firmicutes/ Bacteroidetes representa uma 

caracterização comum da microbiota intestinal. A razão entre os dois filos foi identificada 

pela primeira vez em um estudo realizado por Ley e colaboradores (2005), onde foi 

observado aumento proporcional na abundância de Firmicutes em camundongos obesos 
39

. 

Atualmente, a razão Firmicutes/ Bacteroidetes é uma ferramenta muito contundente para 

examinar e prever as relações entre obesidade e microbiota intestinal, pois reflete o estado 

de obesidade, devido ao fato de que cada um desses filos contém grande quantidade de 
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espécies, com diversas propriedades metabólicas, que os fazem responder de maneira não 

uniforme à dieta e à fisiologia do hospedeiro. Em concordância com observações prévias 

em adultos 
33, 35, 40

, nosso estudo evidenciou a razão Firmicutes/Bacteroidetes elevada em 

crianças com excesso de peso. Em adição, nossos resultados revelaram uma correlação 

positiva entre a razão Firmicutes/Bacteroidetes e o IMC das crianças, bem como com a 

circunferência da cintura. Esses resultados confirmam a associação entre a obesidade 

infantil com os dois principais filos bacterianos existentes na microbiota intestinal, 

confirmando assim, o estabelecimento precoce de alterações na composição da microbiota 

intestinal em condições associadas ao excesso de peso. 

Dos membros do filo Bacteroidetes, dois gêneros predominam, Bacteroides e 

Prevotella. Fillipo e colaboradores (2010) observaram a presença de Prevotella e mais dois 

outros gêneros, em crianças africanas com peso normal e alimentadas por dieta rica em 

fibras, enquanto o gênero bacteroides foi ausente nessa amostra de crianças.  Em destaque, 

bactérias do gênero Prevotella têm efeitos benéficos sobre o hospedeiro. Demonstrou-se 

que mudanças na abundância e diversidade de espécies do gênero Prevotella estão 

associadas com a melhora da tolerância à glicose e possível competição por alimentos ricos 

em fibras 
95

. Foi demonstrado por Kovatcheva-Datchary e colaboradores (2015) que um 

aumento da espécie Prevotella Copri sozinho, sem mudanças na dieta, pode melhorar a 

tolerância à glicose em modelos experimentais 
36

. 

São escassos os estudos que associam o gênero Prevotella com o excesso de peso. 

Em nosso estudo, demonstramos que as crianças com excesso de peso apresentam menor 

abundância do gênero Prevotella. Apesar disso, não foi observada correlação entre este 

gênero bacteriano e as variáveis antropométricas ou cardiometabólicas. Hu e colaboradores 

(2015) observaram redução de bactérias do gênero Prevotella em adolescentes obesos com 

idade entre treze e dezesseis anos. Além disso, evidenciaram correlação negativa entre o 

gênero Prevotella e o IMC dos adolescentes 
102

. Com base nos efeitos benéficos da 

Prevotella, e considerando o fato de este gênero estar presente em menor quantidade nas 

crianças avaliadas, esta redução pode constituir um mediador das alterações identificadas 

neste estudo. 

Em nosso estudo, além do gênero Prevotella, avaliamos a presença do gênero 

Bifidobacterium, devido a sua ampla representatividade na composição da microbiota 

intestinal na infância 
96, 97

. Nossos resultados revelaram menor quantidade de 

Bifidobacterium nas crianças com excesso de peso em comparação com o grupo controle. 
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Em destaque, nossos resultados revelaram moderada correlação negativa entre o gênero 

Bifidobacterium e IMC, bem como com circunferência da cintura. Estudos sugerem que 

uma alta concentração de bactérias do gênero Bifidobacterium, tanto na infância quanto na 

fase adulta, desempenha papel de proteção contra a obesidade 
40,42

. Existe a hipótese de que 

o gênero Bifidobacterium tem função de proteger contra translocação de endotoxinas e 

função de barreira de mucosa intestinal, influenciando assim na resposta imune do 

hospedeiro
98

. Com base nos resultados observados em nosso estudo, é plausível sugerir que 

a redução do gênero Bifidobacterium, de modo similar à Prevotella pode, ao menos em 

parte, contribuir para alterar a resposta imune e favorecer o aumento de adiposidade. 

Turnbaugh e colaboradores (2006) demonstraram que camundongos livres de 

germes submetidos a transplante de bactérias intestinais provenientes de camundongos 

obesos apresentaram um aumento de peso significante independente do tipo de dieta 

administrada, evidenciando assim, um papel crucial das bactérias intestinais na adiposidade 

corporal
44

. Estudos atribuem alguns mecanismos pelos quais a composição da microbiota 

intestinal pode influenciar na adiposidade do hospedeiro. Dentre eles, insere-se o aumento 

na produção de AGCC pelas bactérias intestinais devido ao aumento da ingesta calórica 

31,33
. Outro mecanismo, que tem sido sugerido como relacionado ou não ao anterior, é a 

indução da inflamação 
32

. Há evidências de que a inflamação presente na obesidade é 

desencadeada pelo desbalanço entre a abundância de bactérias intestinais, e caracterizada 

por elevados níveis de adipocinas pró-inflamatórias 
32,35

. Pensando nesse conjunto de 

alterações, testamos a hipótese de que há uma relação direta entre a composição da 

microbiota intestinal e a adipocina pró-inflamatória chemerin. Em destaque, nosso estudo 

evidenciou menor abundância do filo Bacteroidetes e do gênero Bifidobacterium nos dois 

maiores tercis de chemerin, sugerindo assim, que as alterações na microbiota intestinal 

podem desencadear a liberação de maiores níveis de chemerin colaborando assim, para o 

aumento de peso corporal. De fato, a microbiota intestinal afeta a função imune, devido, 

principalmente, à ativação de receptores capazes de reconhecer fragmentos de bactérias e 

assim, iniciar a resposta imune aumentando a liberação de adipocinas pró-

inflamatórias
32,33

. 

As alterações na microbiota intestinal presentes na obesidade alteram a função de 

barreira do intestino aumentando a permeabilidade intestinal, permitindo assim que o LPS 

entre em maiores níveis na circulação. Os LPS são resultantes da degradação de bactérias 

gram-negativas, e seus níveis estão elevados na obesidade
33

. Os LPS são ainda, exemplos 
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de padrões moleculares associados a patógenos, que funcionam como mecanismo de 

identificação do que não é próprio do organismo, levando à ativação de uma cascata de 

reações intracelulares que promoverão a síntese de citocinas
33,34

. Sugere-se, com base 

nesses estudos apresentados e baseado em nossos resultados, que a redução de 

Bacteroidetes e Bifidobacterium ocorram devido à maior degradação dessas bactérias na 

obesidade, o que resulta em maior liberação de LPS e consequentemente maior produção 

de adipocinas pró-infamatórias, incluindo, a partir dos resultados deste estudo, a adipocina 

chemerin.  

Em adição, nossos resultados apresentaram, que crianças com excesso de peso 

possuem maiores concentrações de chemerin circulantes, o que pôde ser confirmado pela 

associação evidenciada entre maiores níveis de chemerin representados pelos tercis e os 

marcadores de adiposidade: IMC, RCQ e circunferência da cintura. Em concordância com 

nossos resultados, Landgraf e colaboradores (2012) demonstraram que as concentrações 

séricas de chemerin foram maiores em crianças e adolescentes obesos, com idade entre sete 

e dezoito anos, comparado ao grupo de eutróficos, e essas concentrações foram 

correlacionadas com parâmetros de adiposidade como IMC e espessura das dobras 

cutâneas, além disso, o estudo observou correlação positiva entre os níveis da adipocina 

chemerin e níveis de TG 
99

. De fato, nossos resultados evidenciam maiores níveis de TG 

no grupo de concentrações mais elevadas de chemerin. Em adição, também foram 

observados maiores níveis de VLDL e log TG/ HDL, um bom marcador de 

aterogenicidade do plasma, no grupo com concentrações mais elevadas de chemerin, 

demonstrando assim que a desregulação na produção de citocinas pode contribuir 

diretamente para alterações importantes no perfil lipídico de crianças. Realmente, níveis 

elevados da adipocina chemerin na população infantil afetam a adiposidade, o metabolismo 

de adipócitos e a resposta inflamatória no tecido adiposo, tendo papel importante em 

alterações do metabolismo de glicose e de lipídios 
52, 53

.  

Em nossos resultados, não foi observada relação entre os níveis de chemerin com os 

níveis glicêmicos e com a pressão arterial sistêmica. Estes são considerados fatores de 

risco importantes para o desenvolvimento de doenças cardiovasculares, e são comumente 

relacionados com aumento de citocinas pró-inflamatórias em indivíduos adultos 
45,51

. Essa 

discrepância entre os estudos em adultos, e os resultados deste estudo realizado em 

crianças, pode ser explicada pelo fato de que, embora estes parâmetros já estejam alterados 

no grupo com sobrepeso em relação ao grupo controle, nenhuma das crianças deste estudo 
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apresentou diabetes ou hipertensão arterial (de acordo com valores de referência), 

contribuindo assim para o fato de não haver associação entre chemerin e estes fatores de 

risco citados.  Apesar disso, nossos resultados mostram que importantes fatores de risco 

para o desenvolvimento de aterosclerose na vida adulta estão presentes nos estágios iniciais 

da vida, sugerindo que condutas precoces devem ser tomadas para limitar a progressão do 

excesso de peso para a vida adulta, prevenindo assim o desenvolvimento dos fatores de 

risco associados à obesidade.  
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6 CONCLUSÃO 

 

Os resultados obtidos no presente estudo nos permitem concluir que as alterações 

na proporção de componentes da microbiota intestinal e a elevação dos níveis da adipocina 

chemerin estão associadas a fatores de risco cardiovasculares clássicos em crianças, de 

modo similar ao observado em indivíduos adultos. A associação de fatores de risco 

cardiovascular e de alguns dos componentes da microbiota intestinal com os níveis da 

adipocina chemerin, nos permite sugerir que, as alterações na microbiota intestinal podem 

desencadear a liberação da citocina pró-inflamatória chemerin, exacerbando assim o 

aumento de peso corporal e aumentando os fatores de risco cardiovascular associados a 

esta condição.  
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8 APÊNDICES 

 

APÊNDICE  A – TCLE  

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

O Sr. (a) está sendo convidado (a) a participar da pesquisa “Impacto do sobrepeso e 

da obesidade sobre a microbiota intestinal infantil e sua relação com os níveis da adipocina 

chemerin”, de responsabilidade das pesquisadoras: Profª. Drª. Núbia de Souza Lobato e da 

Mestranda Fernanda Ribeiro de Almeida, inscritas no Programa de Pós-graduação em 

Ciências Aplicadas à Saúde da Universidade Federal de Goiás - Regional Jataí.  

Diante da alta prevalência de obesidade, que tem se tornado um problema de saúde 

pública no Brasil, a presente pesquisa visa conhecer a realidade de sobrepeso e obesidade 

entre crianças e adolescentes de até 10 anos de idade, matriculados nas escolas do 

município de Jataí GO.  

O estudo será realizado através dos seguintes procedimentos: entrevista com 

estudante convidado, ou com os pais/responsáveis legais quando necessário; aferição da 

pressão arterial; coleta de medidas antropométricas (peso, altura e depósitos de gordura),de 

amostras de sangue e amostras de fezes das crianças que aceitarem participar da pesquisa. 

As amostras de sangue serão coletadas por profissionais habilitados para exercer tal 

função, e posteriormente serão analisadas para verificar a relação entre alguns 

componentes sanguíneos e o grau de adiposidade. 

Durante os procedimentos descritos acima, o voluntário ficará em uma sala 

reservada, separado dos demais, previamente preparada pelos pesquisadores com o auxílio 

do coordenador da escola, visando resguardar a privacidade e reduzir a chance de qualquer 

tipo de constrangimento dos participantes da pesquisa. No ato da entrega desse termo, será 

entregue um recipiente estéril para que a criança recolha a amostra fecal. A equipe de 

pesquisa fica responsável por recolher o recipiente com a amostra fecal na residência do 

aluno, assim que for solicitado pelo responsável através de ligação telefônica. A amostra 

deverá ser armazenada no refrigerador e entregue em até um dia após a coleta. 

A entrevista contará com três questionários destinados ao estudante ou aos 

pais/responsáveis. O Questionário Alimentar terá perguntas sobre o que a criança comeu 

no dia anterior (Recordatório de 24 horas) e sobre alguns alimentos consumidos 

frequentemente pela criança (Inquérito de Frequência Alimentar). O Questionário Social 

será sobre a posse de alguns itens como geladeira, televisão, rádio; e o Questionário de 
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Atividade Física irá perguntar sobre as atividades realizadas no dia anterior, antes, durante 

e depois da escola.  

O diretor (a) da escola em que seu filho está matriculado encontra-se ciente de 

todas as etapas envolvidas nesta pesquisa e concordou em participar na realização. 

Os resultados serão utilizados apenas para os fins da pesquisa e para publicações 

científicas posteriores, sendo que nenhum voluntário será identificado e seus dados 

pessoais serão mantidos em sigilo total.   

Não haverá nenhuma despesa com a participação do seu filho (a), que é totalmente 

voluntária. Estamos dispostos a prestar qualquer esclarecimento às dúvidas sobre o 

andamento da pesquisa. O convidado tem plena liberdade para recusar sua participação em 

qualquer fase da pesquisa, sem haver penalização ou prejuízo. 

Você ficará com uma via deste termo e qualquer dúvida a respeito da pesquisa, 

poderá ser esclarecida diretamente com: Núbia de Souza Lobato, fone (64) 8108-5436 ou 

Fernanda Ribeiro de Almeida, fone (64) 9606-2065, através de ligação a cobrar. As 

objeções a respeito da conduta ética poderão ser questionadas ao Comitê de Ética em 

Pesquisa, no email cep.prppg.ufg@gmail.com ou pelo telefone (62) 3521-1215. 

 

Eu,__________________________________________________, RG 

nº________________, declaro ter recebido todas as informações necessárias à realização 

deste trabalho e sendo o responsável legal pelo 

aluno____________________________________________________, autorizo a 

participação dele como voluntário do projeto de pesquisa acima descrito.  

Jataí, _____ de ____________ de _______. 

______________________________________________ 

Assinatura do Participante da pesquisa 

Assinatura dactiloscópica: 

 

 

______________________________________________ 

Núbia de Souza Lobato 

Coordenadora da Pesquisa 

mailto:cep.prppg.ufg@gmail.com
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9 ANEXOS 

 

ANEXO I – Parecer consubstanciado do CEP 
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ANEXO II- Manual para coleta de amostra fecal 

 

SERVIÇO PÚBLICO FEDERAL 
UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIÁS/ REGIONAL JATAÍ 

PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO EM CIÊNCIAS APLICADAS 
À SAÚDE 

 

 

Senhores pais,  

Estamos enviando os resultados dos exames realizados no primeiro semestre desse ano, que teve o objetivo 

de avaliar o excesso de peso e os riscos cardiovasculares em crianças. Entraremos em contato para esclarecer 

os resultados que apresentaram alterações. 

Contamos com a participação do seu filho (a) na última etapa da pesquisa. Esta fase é muito importante, pois 

nela analisaremos a presença de diferentes bactérias no intestino das crianças. Para isso, é necessária a coleta 

de uma pequena amostra de fezes. 

Foi entregue um recipiente estéril identificado para a criança. Por gentileza, auxilie o seu filho (a) a recolher 

a amostra de fezes, seguindo os seguintes passos: 

 

1. As fezes devem ser feitas em uma vasilha de plástico limpa e seca ou em cima de um papel ou 

plástico limpo; 

2. Use as luvas e a pazinha para pegar uma pequena quantidade de fezes; 

3. Não recolha a porção de fezes que estiver encostada na vasilha de plástico ou no papel. Recolha 

apenas a parte de cima das fezes. 

4. Coloque as fezes dentro do pote que foi entregue; 

5. Feche e guarde na geladeira.  

6. Envie para a escola através do seu filho. 

 

Recolheremos o recipiente em sala de aula, na sexta-feira dia 11/09/15. Caso seu filho (a) não consiga 

produzir a amostra até esse dia, passaremos nas salas de aula também na segunda-feira (14/09) e na terça-

feira (15/09). 

Qualquer dúvida a respeito da pesquisa poderá ser esclarecida diretamente com os pesquisadores 

responsáveis: Núbia de Souza Lobato, fone (64) 8454-7854, Fernanda Ribeiro de Almeida, fone (64) 9606-

2065/ (64) 3631-0326, ou Polliana Conceição Garcia, fone (64) 9998-7176, através de ligação a cobrar. 

 

 

Jataí, 10 de Setembro de 2015. 
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ANEXO III – Questionário social 

 

Questionário Social 

Data da entrevista ___/ ___/ ___  

Nome da criança:________________________________________________________  

DN: ___/ ___/ ___ Peso ao nascer: _______kg Compr. ao Nascer ________cm  

Tempo de amamentação: Exclusiva ____________ meses  

Total ____________ meses  

Nome da mãe: _______________________________________  

Endereço: ______________________________________________________________  

Telefone: ____________________  

Em qual período a criança vai à escola? _______________  

Quem cuida da criança quando ela está em casa? ______________________________  

Tendo sido devidamente informado (a) dos objetivos e procedimentos da pesquisa “Impacto 

da microbiota intestinal sobre marcadores de adiposidade e fatores de risco cardiovascular 

em crianças: uma contribuição da adipocina chemerin” autorizo o (a) menor 

_______________________________________ a participar de todos os procedimentos.  

 

 

_______________________________________________________________ 

Nome e assinatura do responsável 

(grau de parentesco com a criança) 

 

 

Jataí, ______ de ______________________ de 2015. 
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ANEXO IV – Inquérito de frequência alimentar 
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ANEXO V – Lista de Atividades Físicas (LAF) 
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ANEXO VI- Tabela 4. Consumo alimentar segundo o perfil nutricional 

 

 

 
Nunca Raramente 

1x no 

mês 

2x no 

mês 

1x na 

semana 

2-3x na 

semana 

4-5x na 

semana 

Todo 

dia 

Carnes 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

1,5 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

3,9 

10,8 

 

15,7 

23,1 

 

25,5 

20,0 

 

54,9 

44,6 

Linguiça 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

9,8 

18,5 

 

15,7 

18,5 

 

13,7 

9,2 

 

25,5 

24,6 

 

25,5 

20,0 

 

5,9 

7,7 

 

2,0 

1,0 

 

2,0 

- 

Salsicha 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

19,6 

18,5 

 

27,5 

27,7 

 

19,6 

13,8 

 

9,8 

23,1 

 

17,6 

10,8 

 

5,9 

4,6 

 

- 

- 

 

- 

1,5 

Ovos 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

9,8 

18,5 

 

9,8 

7,7 

 

2,0 

7,7 

 

21,6 

13,8 

 

33,3 

21,5 

 

15,7 

13,8 

 

5,9 

10,8 

 

2,0 

6,2 

Feijão 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

7,8 

1,5 

 

- 

1,5 

 

- 

1,5 

 

2,0 

- 

 

5,9 

1,5 

 

7,8 

6,2 

 

9,8 

- 

 

66,7 

87,7 

Leite 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

13,7 

6,2 

 

3,9 

1,5 

 

2,0 

- 

 

5,9 

4,6 

 

3,9 

16,9 

 

9,8 

9,2 

 

5,9 

9,2 

 

54,9 

52,3 

Derivado 

Lácteo 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

7,8 

12,3 

 

3,9 

6,2 

 

13,7 

7,7 

 

15,7 

23,1 

 

23,5 

27,7 

 

25,5 

13,8 

 

3,9 

3,1 

 

5,9 

6,2 

Verduras/ 

Legumes 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

 

3,9 

3,1 

 

 

3,9 

- 

 

 

- 

1,5 

 

 

3,9 

1,5 

 

 

11,8 

10,8 

 

 

23,5 

40,0 

 

 

19,6 

10,8 

 

 

33,3 

32,3 

Frutas 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

2,0 

- 

 

13,7 

9,2 

 

9,8 

21,5 

 

29,4 

33,8 

 

17,6 

9,2 

 

27,5 

26,2 

Arroz 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

- 

- 

 

- 

1,5 

 

2,0 

4,6 

 

- 

- 

 

98,0 

93,8 

Macarrão 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

6,2 

 

2,0 

1,5 

 

3,9 

6,2 

 

17,6 

10,8 

 

25,5 

33,8 

 

39,2 

36,9 

 

7,8 

4,6 

 

3,9 

- 

Sopa 

Controle 

 

15,7 

 

35,3 

 

19,6 

 

7,8 

 

17,6 

 

3,9 

 

- 

 

- 
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Excesso de 

Peso 

13,8 33,8 12,3 10,8 12,3 13,8 3,1 - 

Pão 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

3,9 

3,1 

 

- 

- 

 

2,0 

- 

 

2,0 

3,1 

 

5,9 

9,2 

 

33,3 

38,5 

 

11,8 

18,5 

 

41,2 

27,7 

Bolacha 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

2,0 

1,5 

 

2,0 

- 

 

- 

3,1 

 

5,9 

6,2 

 

17,6 

16,9 

 

39,2 

32,3 

 

9,8 

16,9 

 

23,5 

23,1 

Doces 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

3,1 

 

3,9 

3,1 

 

2,0 

- 

 

7,8 

3,1 

 

29,4 

26,2 

 

25,5 

29,2 

 

13,7 

15,4 

 

17,6 

20,0 

Refrigeran-

tes 
Controle 

Excesso de 

Peso 

 

2,0 

1,5 

 

2,0 

- 

 

3,9 

1,5 

 

2,0 

3,1 

 

31,4 

33,8 

 

43,1 

44,6 

 

3,9 

7,7 

 

11,8 

7,7 

Salgadi-

nhos 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

11,8 

7,7 

 

13,7 

4,6 

 

13,7 

21,5 

 

17,6 

20,0 

 

11,8 

24,6 

 

17,6 

15,4 

 

5,9 

3,1 

 

7,8 

3,1 

Frituras 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

- 

3,1 

 

5,9 

3,1 

 

7,8 

10,8 

 

21,6 

20,0 

 

29,4 

38,5 

 

23,5 

20,0 

 

7,8 

1,5 

 

3,9 

3,1 

Margarina/ 

Manteiga 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

 

11,8 

13,8 

 

 

2,0 

6,2 

 

 

2,0 

1,5 

 

 

- 

- 

 

 

9,8 

15,4 

 

 

31,4 

29,2 

 

 

11,8 

12,3 

 

 

31,4 

21,5 

Maionese 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

19,6 

16,9 

 

15,7 

13,8 

 

9,8 

9,2 

 

13,7 

20,0 

 

19,6 

15,4 

 

11,8 

20,0 

 

2,0 

- 

 

7,8 

4,6 

Suco 

artificial 

Controle 

Excesso de 

Peso 

 

2,0 

1,5 

 

3,9 

1,5 

 

2,0 

1,5 

 

3,9 

- 

 

7,8 

7,7 

 

27,5 

35,4 

 

23,5 

21,5 

 

29,4 

30,8 
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ANEXO VII – Valores de referência 

 

 

A - Valores referenciais do perfil lipídico para a faixa etária entre 2 e 19 anos 

 

                   Valores (mg/dl) 

Variáveis Lipídicas Desejáveis      Limítrofes      

Elevados 

CT       < 150           150-169            > 

170 

LDL       < 100           100-129            > 

130 

HDL       > 45 

TG       < 100           100-129            > 

130 

  

CT= Colesterol Total; LDL= Low Density Lipoprotein; HDL= High 

Density Lipoprotein; TG= Triglicerídeos.   
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