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LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

p-valor Valor de significancia estatistica

FAPESP | Fundacdo de amparo a pesquisa do Estado de Sao Paulo

HOMA- Homeostatic Model Assessment — Insulin Resistence

IC-95% Intervalo de confianga de 95%

IL Interleucina

IL-6 Interleucina 6

LIVE Laboratdrio de InVestigacdo em Exercicio

NAF Nivel de atividade fisica

OR Odds ratio

PAD Presséo arterial diastolica

PAS Presséo arterial sistolica

PCR Proteina C reativa

PCRus Proteina C reativa ultrassensivel

TCLE Termo de consentimento livre esclarecido

TNF-a Fator de necrose tumoral alfa

UNESP | Universidade Estadual Paulista

mcUl/mL | Micrograma de Ul por mililitros

DNA Acido desoxirribonucleico (Deoxyribonucleic acid)

ROS Espécies reativas de oxigénio (Reactive oxygen species)

DEXA Absorptiometria de Raios-X de Dupla Energia (Dual-Energy X-ray
Absorptiometry)

mrem milirem (unidade de medida de radiacédo)

GE General Eletrics

Kg Quilogramas

mmHg Milimetros de mercurio

%G Percentual de gordura

OR Razé&o de chances

PAL Nivel de Atividade Fisica (Physical Activity Level)
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APRESENTACAO

A apresentacdo é contemplada por uma introducdo para contextualizacdo do
tema principal, subsequentemente, apresentacdo dos objetivos (geral e especifico).
Posteriormente, apresentacdo dos métodos utilizados no desenvolvimento do
estudo.

Os resultados estdo descritos por artigo proveniente da pesquisa, 0s quais,
como exigéncia do programa foram redigidos conforme as normas do perioédico onde
sera submetido.

O primeiro artigo intitulado “Efeito do tabagismo sobre a manutencéo de
valores elevados de inflamacao entre adultos jovens em uma coorte de 12 meses”.

Depois serdo apresentadas as conclusdes dos respectivos objetivos
apresentados, com as referéncias introdutérias, e finalizando, em anexo esta
apresentado o artigo produzido com o estudo.

Anexo |. “Efeito do tabagismo sobre a manutencdo de valores elevados de

inflamacao entre adultos jovens em uma coorte de 12 meses”.
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RESUMO

Objetivo: Avaliar o comportamento de alguns marcadores inflamatorios apés um
acompanhamento de 12 meses em adultos jovens. Métodos: Estudo transversal foi
realizado e, posteriormente, uma coorte de 107 individuos de ambos o0s sexos de 12
meses. Todos 0s potenciais participantes selecionados foram inseridos no
experimento para se ajustar aos critérios de inclusdo: (i) com idade entre 30 e 50
anos; (ii) sem historia prévia de acidente vascular cerebral ou ataque cardiaco; (iii)
sem amputacao ou problemas visuais decorrentes do diabetes mellitus. Inicialmente,
0 experimento consistiu de trés questionérios (anamnese [histéria da doencga, uso de
medicamentos, dieta e habitos de fumar e alcool]). Em todos os participantes foram
medidos: (i) antropométrica (peso corporal, estatura e circunferéncia da cintura), (ii)
composicao corporal (raio absorptiometria de dupla energia), (iii) pedometria (usado
por um periodo de sete dias, que foi colocado na altura da cintura e removido
apenas nas horas de sono durante o banho e), (iv) pressdo arterial e (v) andlise
sanguinea (glicose, insulina e C-reativa ultra-sensivel). Todos os procedimentos
experimentais foram idénticos para duas fases: a primeira (n = 122) e ao fim de 12
meses (n = 107). Resultados: adultos fumantes (57,1% [IC 95% = 35,9% a 78,3%)])
apresentaram maior ocorréncia de alta inflamacdo do que os adultos ndo-fumantes
(25,6% [IC 95% = 16,3% a 34,8%] com o valor de p = 0,012). Fumar permaneceu
associado com valores elevados de inflamacéo durante a coorte (OR = 3,87 [IC95%
= 1,44-10,44]), mesmo apos ajustes por NAF (OR = 0,23 [IC95% = 0,06-0,92]),% GC
(OR = 2,96 [IC95% = 1,13-7,74]) e HOMA-IR (OR = 1,63 [IC95% = 0,60-4,43]).
Conclusao: O cigarro foi associado com a manutencéo de niveis elevados de PCR
e 0 excesso de gordura e inatividade fisica ambos contribui de forma independente
para manter este processo inflamatario.

Palavras-chaves: Tabagismo. Proteina C reativa ultrassensivel. Inflamacéao.
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ABSTRACT

Objectives: To evaluate the behavior of some inflammatory markers after a follow up
of 12 months in young adults. Methods: A cross-sectional study was conducted and
subsequently a 12-month cohort of 107 subjects of both sexes. All potential
participants selected were inserted in the experiment to fit the inclusion criteria: (i)
aged between 30 and 50 years; (ii) no previous history of stroke or heart attack; (iii)
without amputation or visual problem arising from diabetes mellitus. Initially, the
experiment consisted of three questionnaires (anamnesis [history of illness,
medication use, diet and smoking habits and alcohol]). In all participants were
measured: (i) anthropometric (body weight, height and waist circumference), (ii) body
composition (ray absorptiometry dual energy), (iii) pedometrics (used for a period of
seven days, which was set at waist height and only removed in the hours of sleep
and while bathing), (iv) blood pressure and (v) biochemical analysis (glucose, insulin
and C-reactive ultrasensitive). All experimental procedures scheduled for two
phases: the initial (n = 122) and after 12 months (n = 107). Results: Smoker adults
(57.1% [95%CI= 35.9% to 78.3%]) had higher occurrence of high inflammation than
those non-smoker adults (25.6% [95%Cl= 16.3% to 34.8%)] with p-value= 0.012).
Smoking remained associated with high values of inflammation during the cohort
(OR= 3.87 [95%CI= 1.44 to 10.44]), even after adjustments by PAL (OR= 0.23
[95%CI= 0.06 to 0.92]), %BF (OR= 2.96 [95%ClI= 1.13 to 7.74]) and HOMA-IR (OR=
1.63 [95%CIl= 0.60 to 4.43]). Conclusion: Smoking was associated with
maintenance of high levels of PCR and that excess fat and physical inactivity both

contribute independently to maintain this inflammatory process.

Keywords: Smoking. Ultrasensitive C reactive protein. Inflammation.
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1 INTRODUCAO

O cigarro € uma mistura complexa de milhares de substancias quimicas
produzidas apds a queima ou aquecimentos das folhas de tabaco. O tabagismo é
uma pandemia que pode causar diversos maleficios a saude, dentre eles aumento
da inflamacdo sistémica (ORGANIZATION, 2013). Estimativas da Organizacao
Mundial da Saude indicam que a prevaléncia do tabagismo atinge 1,25 bilhdes de
pessoas no mundo (WHO atlas maps global tobacco epidemic, 2002), sendo
considerado um problema de saude publica e a principal causa evitavel de
mortalidade e morbidade no mundo (ORGANIZATION, 2013).

No Brasil, de acordo com a Pesquisa Nacional em Saude e Nutricdo (PNSN)
cerca de 18,9% dos homens e 11% das mulheres acima de 18 anos sdo fumantes
(ESTATISTICA, 2014). J& nos paises da Unido Europeia o tabaco é a maior causa
de mortes, acometendo mais de meio milhdo de mortes anualmente, sendo metade
individuos com menos de 70 anos (FERNANDEZ; SCHIAFFINO; BORRAS, 2002). A
China produz em média 2,66 milhdes de toneladas de folhas de tabaco a cada ano,
valor que representa cerca de 30% dos cigarros produzidos no mundo. Segundo o
Centro de Controle de Doencas e Prevencao da China, no ano de 2010, 53% dos
homens acima de 15 anos eram fumantes (YIN et al., 2010). Este quadro se agrava
devido ao fato de que a prevaléncia do tabagismo tem aumentado (WHO atlas maps
global tobacco epidemic, 2002) principalmente entre os jovens (METSIOS et al.,
2010; WARREN et al., 2008; WHO atlas maps global tobacco epidemic, 2002).

A combustdo do cigarro gera espécies reativas de oxigénio (ERO) que néo
sdo extraidos pelo filtro do cigarro e que comprometem principalmente as vias
aéreas superiores (HUANG, 2009). Nas células epiteliais que recobrem as vias
respiratorias, as ROS podem ocasionar a peroxidacao de lipidios e outros elementos
da membrana celular, bem como, ativar vias celulares sensiveis a oxidagéo e, enfim,
ocasionar inducdo de dano ao DNA (Deoxyribonucleic acid) (VALAVANIDIS;
VLACHOGIANNI; FIOTAKIS, 2009). Componentes do tabaco (dentre as quais estéo
ROS) ativam vias de sinalizacdo celular que levam a ativacdo de agentes
inflamatorios (CHUNG, 2005; CHURG et al., 2002), os quais causam recrutamento
de células imune e inflamagéo (LEE; DAHL; NORDESTGAARD, 2011).

As citocinas sao conhecidas como marcadores inflamatorios, mas podem

apresentar-se como pro-inflamatérias e anti-inflamatoérias. A resposta inflamatoria
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esta relacionada a atuacdo de citocinas que ampliam o processo inflamatdrio, tais
como proteina C reativa (PCR), fator de necrose tumoral-alpha (TNF-a) e
interleucina 6 (IL-6) (BERMUDEZ et al., 2002). Em um estudo CAO et al. (2007)
encontraram uma correlacédo entre valores elevados de PCR (= 3mg/dl), espessura
da camada intima-média e aterosclerose da car6tida, tendo cada um apresentado
um importante fator de risco para doencas cardiovasculares e aumento do risco de
mortalidade, apos um periodo de 12 anos de acompanhamento.

Entretanto, sabe-se que a exposicdo prolongada a alguns fatores nocivos,
como a fumaca do tabaco, interfere no equilibrio entre as citocinas pr6é e anti-
inflamatérias, favorecendo a consolidacdo de um quadro com maior acao pro-
inflamatoria e, também, prejudicando o funcionamento adequado do sistema
imunologico (ZEIDEL et al., 2002).

Diante do acima exposto, no qual se apresenta a preocupante atuacao dos
componentes quimicos do cigarro na ativacdo de agentes inflamatérios e sua
consequente interferéncia na funcdo imunolégica, e em virtude da dificuldade de
fumantes em abandonar o habito de fumo, & necessario entender se o controle de
fatores de riscos metabdlicos e cardiovasculares influencia em possiveis alteracdes

de marcadores inflamatorios.
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5. CONCLUSAO
Em linhas gerais, a partir dos objetivos propostos para a presente coorte, n0s
podemos concluir que:
v' O tabagismo esteve associado a manutencao de valores elevados de PCR,
bem como, que o excesso de gordura e a inatividade fisica contribuem de

maneira independente para a manutencdo deste quadro inflamataorio.
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