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RESUMO

Introducio: A obesidade infantil consolidou-se como um desafio de satde publica, exigindo
monitoramento preciso e entendimento de sua etiologia. Sob a perspectiva das Origens
Desenvolvimentistas da Satde e da Doenga (DOHaD), sugere-se a influéncia do peso ao
nascer na composic¢ao corporal futura, porém a validagdo dessa relagdo e o diagndstico clinico
esbarram nas limitagdes de métodos antropométricos tradicionais. Nesse contexto, a técnica
de diluicdo de deutério (MDD) destaca-se como padrdo de referéncia (padrdo-ouro) para a
hidrometria, sendo fundamental tanto para validar equipamentos de campo, como a
bioimpedancia, quanto para elucidar determinantes biologicos da adiposidade com alta
precisdo. Objetivos: Este estudo objetivou investigar a associagdo entre o peso ao nascer € a
adiposidade na infancia mensurada pelo MDD, avaliando a concordancia deste com a
bioimpedancia elétrica Tanita® MC-780UPlus (Tanita Corporation, Tokyo, Japan) e a
influéncia de covariaveis sobre gordura corporal (%GC). Métodos: Estudo transversal
realizado com 48 criancas (7 a 10 anos) em Botucatu-SP, apresentando ampla variabilidade
nutricional (Escore-Z de IMC entre —3,94 e 5,25). A varidvel desfecho, padrao-ouro, foi o
%GC determinado pelo MDD. As co-variaveis incluiram peso ao nascer, aleitamento
materno, atividade fisica e nivel socioecondmico. A verificagao da BIA foi realizada por meio
do Coeficiente de Correlagdo Intraclasse (ICC), Concordancia de Lin (CCC) e analise de
Bland—Altman. As associagdes foram testadas por Spearman e Fisher. Resultados:A incerteza
experimental do MDD foi de 0,72%, confirmando a precisdo do método de referéncia. A
amostra apresentou média de idade de 9,16 £+ 0,80 anos e prevaléncia de obesidade de 32,6%
pelo MDD. A maioria nasceu com peso adequado (média 3,31 £ 0,56 kg). Nao houve
associacdo estatistica entre peso ao nascer e¢ adiposidade atual (p= -0,17; p = 0,259), nem
modulagdo significativa pelos fatores socioambientais (p > 0,05). Na comparagdo
instrumental, as médias de %GC foram 21,77 + 9,77% (MDD) e 26,81 + 8,35% (BIA).
Embora a BIA tenha apresentado forte correlagdo (r = 0,90; ICC = 0,886), a concordancia foi
moderada (CCC = 0,737). A analise de Bland—Altman revelou um viés médio de —5,77%,
com amplos limites de concordancia (—14,32% a 2,79%), indicando superestimagao pela BIA.
Conclusao: Conclui-se que, nesta amostra, o peso ao nascer nao atuou como fator
deterministico para a gordura corporal. Metodologicamente, ratificou-se a robustez do MDD
e evidenciou-se que a BIA (Tanita® MC-780Uplus), embora 1til para analises populacionais,
apresenta acuracia limitada para o diagnostico clinico individual devido ao viés sistematico
observado, demandando equagdes de corregdo para a populagao pediatrica brasileira.

Palavras-chave: Obesidade em criancas; Peso ao nascer; Isétopo Estavel, Bioimpedancia
elétrica; Composigao corporal.



ABSTRACT

Introduction: Childhood obesity has established itself as a public health challenge, requiring
precise monitoring and an understanding of its etiology. From the perspective of the
Developmental Origins of Health and Disease (DOHaD), the influence of birth weight on
future body composition is suggested; however, validating this relationship and clinical
diagnosis are hindered by the limitations of traditional anthropometric methods. In this
context, the Deuterium Dilution Method (DDM) stands out as the reference standard (gold
standard) for hydrometry, being fundamental both for validating field equipment, such as
bioelectrical impedance, and for elucidating biological determinants of adiposity with high
precision. Objectives: This study aimed to investigate the association between birth weight
and adiposity in childhood measured by the deuterium dilution method, evaluating its
agreement with the electrical bioimpedance Tanita® MC-780UPlus (Tanita Corporation,
Tokyo, Japan) and the influence of covariates on the outcome of body fat. Methods: A
cross-sectional study was conducted with 48 children (aged 7 to 10 years) in Botucatu-SP,
presenting wide nutritional variability (BMI Z-score between —3.94 and 5.25). The primary
outcome variable was %BF determined by the DDM. The covariates included birth weight,
breastfeeding, physical activity, and socioeconomic status. BIA validation was performed
using the Intraclass Correlation Coefficient (ICC), Lin's Concordance Correlation Coefficient
(CCC), and Bland—Altman analysis. Associations were tested using Spearman and Fisher
tests. Results: The experimental uncertainty of the DDM was 0.72%, confirming the
precision of the reference method. The sample had a mean age of 9.16 + 0.80 years and an
obesity prevalence of 32.6% by DDM. The majority was born with adequate weight (mean
3.31 £ 0.56 kg). There was no statistical association between birth weight and current
adiposity (p = -0.17; p = 0.259), nor significant modulation by socio-environmental factors (p
> 0.05). In the instrumental comparison, mean %BF values were 21.77 + 9.77% (DDM) and
26.81 £ 8.35% (BIA). Although BIA showed strong correlation (r = 0.90; ICC = 0.886),
concordance was moderate (CCC = 0.737). Bland—Altman analysis revealed a mean bias of
—5.77%, with wide limits of agreement (—14.32% to 2.79%), indicating overestimation by
BIA. Conclusion: It is concluded that, in this sample, birth weight did not act as a
deterministic factor for body fat. Methodologically, the robustness of the DDM was ratified,
and it was evidenced that BIA (Tanita® MC-780Uplus), although useful for population
analyses, presents limited accuracy for individual clinical diagnosis due to the observed
systematic bias, requiring correction equations for the Brazilian pediatric population.

Keywords: Childhood Obesity; Birth Weight; Deuterium Dilution; Bioelectrical Impedance;
Body Composition.
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1. APRESENTACAO

A construgdo desta dissertagdo ¢ o resultado de uma trajetéria académica iniciada
ainda no terceiro ano da graduacdo, quando fui convidada pela Profa Dra Thabata Koester a
desenvolver um projeto de pesquisa singular voltado a avaliagdo da composi¢ao corporal e o
inicio a um aprendizado em conjunto. Naquela ocasido, o ingresso no projeto de Iniciagdo
Cientifica intitulado BEI marcou meu primeiro contato com o universo dos isotopos estaveis.
A curiosidade diante de uma tecnologia inovadora e pouco difundida fora do meio especifico
da fisica e quimica, aliada a colaboracio com o Centro de Isoétopos Estaveis (CIE),
transformou-se rapidamente em motivacao profissional.

Ao longo de trés anos de aprimoramento técnico, periodo que rendeu duas Iniciagdes
Cientificas e o fundamental apoio da Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Sao Paulo
(FAPESP) , consolidei o objetivo de unir duas vertentes: a Ciéncia da Nutricdo e a precisdao
analitica dos is6topos. O desejo ndo era apenas dominar o Método de Diluicdo de Deutério
(MDD), mas também divulgar seu potencial e aplicar a expertise adquirida no CIE para
qualificar o diagnéstico em satude publica.

Essa aspiragao encontrou o cenario ideal na oportunidade apresentada pela Profa. Dra.
Maria Antonieta, anos atrds minha professora da graduacdo pela disciplina de nutri¢ao
materno infantil, abriu as portas do Programa de Pos-Graduag¢ao em Enfermagem Académico.
Foi através dessa parceria institucional que tive acesso as criancas da Coorte de Lactentes de
Botucatu (CLAB), permitindo que a técnica, antes restrita ao laboratorio, de dificil
recrutamento, encontrasse sua aplicagao pratica na avalia¢do de escolares.

Entretanto, a definicdo das perguntas que norteiam este estudo nasceu de inquietacdes
cientificas e didlogos constantes entre pares académicos. De conversas informais e
observagdes praticas, surgiu a primeira questdo: serd que o peso ao nascer exerce umd
influéncia tardia e silenciosa na adiposidade atual dessas criangas? Paralelamente, minha
atuagdo pratica trazia a tona um problema metodologico recorrente: as avaliagoes por
bioimpeddncia elétrica, tdo disseminadas na clinica pela sua praticidade, oferecem
resultados equiparaveis a precisdo do deutério em criangas ?

Foi a necessidade de responder a essas questdes, aliando a robustez do padrao-ouro a
realidade do monitoramento infantil, que deu origem ao estudo BOTUKIDS, desenvolvido no

ambito deste mestrado.
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2. INTRODUCAO

A infincia ¢ uma fase crucial para o crescimento e o desenvolvimento do individuo, de
forma que as praticas adotadas nos primeiros anos de vida influenciam significativamente a
saude e o bem-estar ao longo da vida. Em especial, o crescimento adequado durante esse
periodo € essencial para o desenvolvimento fisico, neuropsicomotor € imunolédgico da crianca,
além de reduzir o risco de morbidades na infancia e de doencgas cronicas na vida adulta (1,2).
Dentre os aspectos envolvidos nesse processo, destaca-se a importancia do estado nutricional

adequado, como elemento central para o desenvolvimento infantil saudavel (3-5).

2.1. PANORAMA ATUAL E A OBESIDADE EM CRIANCAS

A obesidade em criangas, em particular, configura-se como um dos maiores desafios
da satde publica da atualidade, tanto pela magnitude quanto pelas implicagdes clinicas,
sociais ¢ economicas associadas (6-10). As estimativas do Atlas Mundial da Obesidade 2023
sugerem aumento na prevaléncia de sobrepeso e obesidade em adultos e criangas entre 2020 e
2035, com aumento anual de 4,4% na populagdo infantil brasileira, valor considerado alto e
apresentado pelo relatério da The World Obesity Federation (11,12). No panorama brasileiro,
uma revisdo sistematica realizada em 2023 apresentou prevaléncia de obesidade infantil em
12,2%, sendo 10,8% entre meninas ¢ 12,3% entre meninos. Observou-se, ainda, ampla
heterogeneidade regional, com prevaléncias variando entre 2,6% e 15,8%, com valores mais
elevados em alguns estados da regido Norte do pais (13). Dados locais corroboram essa
preocupacao: em 2021, a taxa de mortalidade atribuida a obesidade em Botucatu-SP foi de 2,1
obitos por 100 mil habitantes, valor préximo a média nacional (2,2/100 mil), demonstrando
que o municipio reflete a tendéncia epidemioldgica observada em ambito nacional (14). A
cronicidade da doencga ¢ um fator alarmante, uma vez que evidéncias apontam que 55% das
criancas com obesidade mantém o diagnodstico na adolescéncia, e essa taxa de persisténcia
atinge 80% na transicdo da adolescéncia para a vida adulta (15).

A obesidade pode ser compreendida sob diferentes perspectivas, entre as quais se
destacam as abordagens clinica e nutricional. Do ponto de vista clinico, seu diagndstico
envolve a presenca de manifestacdes funcionais associadas ao excesso de gordura corporal.
De acordo com diretrizes recentes, a obesidade clinica pode ser identificada quando ha: (a)
evidéncia de disfuncdo em oOrgdos ou tecidos atribuida a obesidade; e/ou (b) limitacdes
substanciais, ajustadas para a idade, nas atividades da vida didria, especialmente no que se

refere a mobilidade ¢ autonomia funcional (16).
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Ja sob a perspectiva nutricional, a obesidade ¢ caracterizada pelo acimulo excessivo
de gordura corporal, resultante do desequilibrio prolongado entre a ingestdo e o gasto
energético (17). Nessa abordagem, o diagndstico ¢ geralmente baseado em indicadores
antropométricos, como o indice de massa corporal (IMC), ajustado para idade e sexo no caso
de criangas e adolescentes.

Embora amplamente utilizado por sua praticidade, o IMC apresenta a limitagao critica
de ndo distinguir massa magra de massa gorda. Por esse motivo, métodos de avaliacao da
composicao corporal (CC) tém sido cada vez mais requeridos para a caracterizagdo precisa do
estado nutricional e do risco metabolico associado a obesidade (18-20).

Contudo, a classificacdo da adiposidade com base no percentual de gordura corporal
(%GC) representa um desafio. Embora autores sugiram curvas e pontos de corte, estes sao
frequentemente especificos para a populagdo dos paises, resultando em dados heterogéneos na
literatura (21-23). Essa situacdo contrasta marcadamente com a classificacio via IMC, para a
qual existem referéncias globais consolidadas, como as da Organizagdo Mundial da Saude
(OMS). A caréncia de um consenso para os niveis de adiposidade reflete a falta de estudos
globais mais robustos, ¢ a definicdo desses pontos de corte poderia contribuir de forma

substancial para os desafios no diagnostico e manejo da obesidade infantil.

2.2.  FATORES DE INFLUENCIA NA OBESIDADE INFANTIL

Uma das abordagens amplamente utilizadas para a investigagdo dos fatores
relacionados a obesidade e sobrepeso em criangas ¢ o modelo ecoldgico, proposto por
Davison & Birch , que considera a obesidade infantil como resultado da interagdo entre
multiplos niveis de influéncia, incluindo comportamento alimentar, atividade fisica,
comportamento sedentario, fatores familiares e socioecondmicos (24).

Entre os determinantes mais frequentemente documentados na literatura, estdo o nivel
de renda familiar, o tempo de aleitamento materno e o sexo da crianca, os quais afetam tanto o
crescimento linear quanto a composi¢ao corporal (25,26). Criangas expostas a contextos de
maior vulnerabilidade socioecondémica tendem a apresentar risco aumentado tanto para
desnutricdo quanto para obesidade, evidenciando a complexidade das intera¢des entre fatores
ambientais e bioldgicos no desenvolvimento infantil (27).

No que se refere ao aleitamento materno, ele ocupa uma posi¢do complexa no estudo
da obesidade infantil. Por um lado, ¢ uma das praticas mais recomendadas por 6rgaos de
saude para a prevencao do excesso de peso, com evidéncias que demonstram seus beneficios

quando realizado de forma exclusiva nos primeiros seis meses de vida (28). Por outro lado, a
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literatura, qualifica seu efeito protetor contra a obesidade como modesto. Ainda, pesquisas
demonstram que essa protecao observada pode ser atenuada por uma complexa rede de fatores
socioambientais (26-28). Desta forma torna-se interessante observar o aleitamento materno

como possivel fator de influéncia na adiposidade.

2.3. PESO AO NASCER E OBESIDADE

A crescente prevaléncia da obesidade tem levado a ciéncia a buscar suas origens em
fases cada vez mais precoces da vida. Uma hipdtese consolidada, levantada por diversos
autores, esta relacionada ao peso e tamanho do bebé ao nascer. As evidéncias acumuladas nas
ultimas décadas deram origem ao campo de estudo conhecido como origens
desenvolvimentistas da satide e da doenga (DOHaD). Este conceito defende que a exposicao a
determinados ambientes durante periodos criticos do desenvolvimento, como a gestacdo, pode
influenciar permanentemente a estrutura e o metabolismo do individuo, predispondo-o a
doencas na vida adulta (28-30).

A relacdo entre o peso ao nascer ¢ o desenvolvimento futuro das doencgas cronicas
nao transmissiveis (DCNTs) ¢ um dos achados mais robustos no campo da DOHabD,
compreendendo um espectro de risco. Em um extremo, o baixo peso ao nascer (BPN), reflexo
da desnutricdo intrauterina, é explicado pela teoria do "Fendtipo Poupador”, que postula uma
programacao fetal adaptativa para a poupanca de energia (31-33). No extremo oposto, o alto
peso ao nascer (macrossomia), frequentemente ligado a obesidade materna ou diabetes
gestacional, resulta de uma programagao por supernutricio, que ajusta o feto a um ambiente
de excesso caldrico, favorecendo vias de acumulo de gordura e resisténcia insulinica (34,35).

Atualmente, entende-se que a por tras dessa "programagao" fetal envolve fendmenos
epigenéticos. Dessa forma, o feto tem seu metabolismo programado para. Quando, apds o
nascimento, este individuo encontra um ambiente com alta oferta calérica, uma realidade
comum nas sociedades modernas, sua fisiologia previamente programada para a escassez se
torna inadequada, levando ao estoque excessivo de energia como gordura (36,37).

Um ponto critico nesse processo ¢ o periodo pos-natal imediato. A estratégia de
recuperagdo nutricional designada como "catch-up growth" propde o aumento da densidade
calérica na dieta de bebés com BPN para reverter déficits de crescimento. Contudo, esse
rapido ganho de peso ponderal ¢ extensivamente examinado na literatura por,
paradoxalmente, potencializar o risco de obesidade, uma vez que pode reforgar as vias

metabolicas adversas programadas na fase intrauterina (38).
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2.4. COMPOSICAO CORPORAL E ISOTOPOS ESTAVEIS

Isotopos sdao variantes de um mesmo elemento quimico que diferem no numero de
néutrons em seus nucleos, o que resulta em nimeros de massas atoOmicas distintas. Ao
contrario dos isOtopos radioativos, os isOtopos estaveis ndo emitem radiagdes, sendo,
portanto, seguros para utilizacdo em estudos biologicos e clinicos, principalmente com
criangas (39).

O elemento quimico hidrogénio (H) possui apenas dois isotopos estaveis, o 'H ou
simplesmente H com apenas um proton no nicleo e o deutério representado pelos simbolos
’H ou D com um préton e um néutron no nucleo. O deutério ocorre naturalmente, embora em
pequena proporgao, aproximadamente 0,0115% em relag@o ao hidrogénio total (39,40).

Na avaliacdo da composi¢do corporal, a técnica de diluigdo isotdpica com oOxido de
deutério (D20) ou método de diluicdo de deutério (MDD), também conhecida como agua
marcada com Deutério, ¢ amplamente reconhecida como método de referéncia (“padrdo
ouro”) para a estimativa da agua corporal total (ACT) (41). Ap6s a administragdo oral de uma
dose conhecida de D:O e o alcance do equilibrio isotdpico, a concentragdo do isotopo €
determinada em amostras bioldgicas (como saliva ou urina) permitindo o célculo preciso do
volume de ACT. Com base nesse volume, estimam-se a massa livre de gordura (MLG) e, por
diferenga em relagdo ao peso corporal total, a massa gorda (MG) e a porcentagem de gordura
corporal (%GC) (42).

A quantificagdo direta da MG e da MLG fornece informacdes detalhadas sobre o
estado nutricional, permitindo distinguir de forma mais acurada o excesso de peso do excesso
de gordura, superando a limitagdo da simples relagdo peso-estatura na classificagdo da
obesidade. Para essa finalidade, diferentes métodos t€ém sido empregados em criangas, como a
absorciometria de dupla energia por raios X (DeXA), a pletismografia por deslocamento de ar,
a bioimpedancia elétrica (BIA) e as dobras cutdneas. No entanto, cada uma dessas técnicas
apresenta limitacdes metodologicas relevantes, que restringem sua precisdo e aplicabilidade
em determinadas populagdes (43—45).

As dobras cutaneas, por exemplo, dependem fortemente da habilidade do avaliador e
da adequagdo das equagdes preditivas a populacdo estudada, o que compromete a
reprodutibilidade dos resultados, mas, por outro lado, ¢ um método que ndo demanda recurso
financeiro robusto e, uma vez capacitado, o avaliador tem uma ferramenta disponivel para a
estimativa da adiposidade de um individuo (46—48).

A BIA, apesar de pratica e de facil execugdo, ¢ sensivel a multiplas variaveis, como

estado de hidratacdo, ingestdo alimentar, temperatura ambiente, ciclo menstrual e
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posicionamento dos eletrodos, podendo superestimar a ACT, especialmente em homens
(49-51). Além dessa sensibilidade a fatores individuais e ambientais, ¢ fundamental
compreender que a BIA nao se refere a um unico aparelho padronizado, mas a uma categoria
de equipamentos. Dada essa variedade, a validacdo de cada modelo para a populagdo
pediatrica ¢ crucial. As criancas representam um foco de pesquisa continuo justamente por
essa dupla condicdo: sdo um publico que tanto necessita de métodos de avaliagdo, para
afericdo de gordura, adequados quanto representa um desafio técnico para a precisdo dos
equipamentos existentes (52,53).

O DEXA, por sua vez, ¢ considerada referéncia clinica, mas envolve exposi¢do a
radiagdo, elevado custo do equipamento e sensibilidade as variagdes da densidade dssea e da
espessura dos tecidos, o que limita seu uso em estudos pediatricos e longitudinais (54,55). Ja a
pesagem hidrostética, tradicionalmente aplicada em adultos, exige imersdao completa do
individuo em 4gua, em ambiente fisico controlado e com infraestrutura especifica, além de
demandar cooperagdo ativa, tornando-se inviavel em criancas pequenas, idosos € pessoas com
limitagOes motoras (46, 49).

Em contrapartida, o MDD ¢ seguro, ndo invasivo e pode ser aplicado em grupos
vulneraveis, como gestantes, criancas e idosos, sem riscos clinicos. Trata-se de um método
altamente preciso, pois permite a estimativa direta da ACT com base em principios
fisico-quimicos, utilizando apenas pequenas quantidades de amostras biologicas (41,42).
Apesar de sua alta confiabilidade, a técnica exige capacidade técnica para o manuseio de
aparelhos especificos, como a espectrometria de massa, além de experiéncia do avaliador e
colaboracdo dos participantes para a coleta dos fluidos corporais. Uma vez que muitos
participantes de estudos com esta técnica sdo criangas, a dificuldade para obter as amostras
aumenta (57) Essa precisdo ¢ particularmente valiosa em estudos nutricionais e metabodlicos
pediatricos, e até mesmo para neuropatas, nos quais pequenas variagdes na composi¢cao
corporal podem ter impacto clinico relevante (58,59). Além disso, nenhum indice
antropométrico isolado apresenta forte correlagdo com a quantidade de tecido adiposo em
diferentes idades e entre sexos, o que limita a eficacia de métodos simplificados na detecgao
do excesso de gordura corporal (60).

Dessa forma, o MDD se consolida como ferramenta confidvel e abrangente para a
avaliagdo da composi¢do corporal, sendo indicada em estudos clinicos e pesquisas com
populagdes pediatricas. Nesse contexto, a hipdtese desse estudo admite a existéncia de uma
associagdo nao linear entre o peso ao nascer e a adiposidade na infincia mensurada por este

método, sugerindo que criancas nascidas nos extremos de peso apresentam maiores

16



percentuais de gordura corporal. Adicionalmente, espera-se que os valores obtidos pela
bioimpedancia elétrica apresentem correlagdo positiva e concordancia com os resultados do

método de referéncia por diluigdo de deutério.
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6. CONCLUSAO

No presente estudo, o peso ao nascer e os fatores socioambientais analisados ndo se
associaram ao percentual de gordura corporal, indicando que, nesta amostra, a adiposidade

ndo foi determinada linearmente por essas variaveis precoces.

Em relacdo aos aspectos metodologicos, a técnica de diluigdo de deutério
confirmou-se como um padrao de referéncia robusto, demonstrando elevada precisdo analitica
validada por testes de incertezas. Ja a bioimpedancia elétrica apresentou excelente correlagdo
para o monitoramento de tendéncias em nivel populacional, porém revelou limitagdes na
concordancia individual, devendo ser utilizada com cautela para o diagndstico clinico isolado.
Adicionalmente, observou-se uma contribuigdo expressiva de alimentos ultraprocessados na
dieta, contexto que foi mapeado apesar dos desafios metodologicos inerentes a avaliagdo do

consumo alimentar nesta fase de transi¢ao da autonomia infantil.

Ressalta-se que as criangas avaliadas pertenciam a estratos socioecondmicos mais
favorecidos, o que restringe a extrapolacdo dos achados para populacdes em vulnerabilidade
social. Os resultados reforcam a necessidade de estudos longitudinais para compreender a
complexidade etioldgica da obesidade e sugerem o desenvolvimento de equagdes de corregdo

especificas para aprimorar a aplicabilidade clinica da bioimpedancia na populacao pediatrica
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