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1. INTRODUCAO

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a obesidade é um
importante fator de risco para doencas crbnicas nao-transmissiveis, dentre as
quais se destacam em ocorréncia de morbimortalidade as doencas
cardiovasculares (DCV) (WHO, 2013). Na coorte de 1982 foi observado aumento
de excesso de peso da adolescéncia a idade adulta, em ambos os sexos. A
prevaléncia de obesidade foi de 23,8% e 22,1%, nas mulheres e nos homens,
aos 30 anos, respectivamente (LIMA et al., 2015). A interleucina-6 (IL-6) é uma
citocina que apresenta atividade biolégica anti e pré-inflamatéria (SCHELLER et
al., 2011), entretanto sua funcéo biolégica ndo se restringe ao sistema imune.
Recentemente h&a destaque para o seu importante papel na regulagcdo metabdlica
(GHANEMI; ST-AMAND, 2018) e como causa de DCV relatada em estudos de
randomizacdo mendeliana (SARWAR et al., 2012; SWERDLOW et al., 2012).

A relacéo positiva entre os niveis séricos de IL-6 e medidas de adiposidade
ja tem sido relatada (MENEZES et al., 2018) mas pesquisas em outras faixas
etarias, em paises de renda média e baixa, com amostra de base populacional
sdo ainda necessarias. Sendo assim, 0 objetivo deste estudo foi investigar a
associacdo entre o estado nutricional, avaliado pelo indice de massa corporal
(IMC) e IL-6 em individuos com 30 anos de idade participantes da Coorte de
Nascimentos de Pelotas de 1982.

2. METODOLOGIA

Andlise transversal, utilizando dados do Estudo da Coorte de Nascimentos
de 1982. A pesquisa original tem acompanhado periodicamente os nascidos vivos
entre 1° de janeiro a 31 de de dezembro de 1982, em todas as maternidades de
Pelotas, e cujas mées residiam na zona urbana deste municipio.

No presente estudo foram utilizados dados coletados no dltimo
acompanhamento realizado de junho de 2012 a fevereiro de 2013 (idade média
dos participantes: 30,2 anos). Neste acompanhamento foi coletado sangue dos
participantes e as amostras de soro foram processadas e armazenadas em um
biorrepositorio sob temperatura de -80°C. Nessas amostras, a concentracao
sérica de IL-6 (em pg/mL) foi mensurada por meio da técnica enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) com o kit Quantikine® HS ELISA Human IL-6 (High
Sensitivity), da empresa R&D Systems, Inc. (Minneapolis, Minesota, EUA).

A variavel de exposicao, indice de massa corporal (IMC) foi calculada a partir
da divisdo do peso pela altura ao quadrado (kg/m2). Essas medidas foram
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aferidas por antropometristas treinados utilizando estadidmetro portatii com
precisdo de 0,1cm e balanca acoplada ao equipamento de avaliacdo da
composicao corporal (Bod Pod) com capacidade para 150kg. Gestantes foram
excluidas da coleta de sangue e da avaliacdo antropomeétrica.

As seguintes variaveis obtidas pelo questionario aplicado aos participantes
foram consideradas como possiveis fatores de confusdo: cor da pele, renda
familiar, escolaridade, tabagismo, consumo de bebidas alcodlicas e pratica de
atividade fisica. Para isso foi utilizada a versdo longa do Questionéario
Internacional de Atividade Fisica (IPAQ) (CRAIG et al., 2003), e adotado o ponto
de corte de 150 minutos por semana para atividade fisica de lazer, sendo
classificados como inativos os que referiram menos de 150 min/semana.

As andlises estatisticas foram realizadas no Stata versdo 14.1 (StataCorp,
College Station, TX, USA). Em decorréncia a assimetria da distribuicdo da IL-6
sérica, foi conduzida sua transformacéo para logaritmo. A amostra foi descrita por
frequéncias absolutas e relativas, e regresséo linear multivariavel no ajuste para
possiveis fatores de confusé@o. O possivel efeito modificador da variavel sexo foi
investigado.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Participaram do acompanhamento dos 30 anos de idade 3701 individuos,
representando uma taxa de acompanhamento de 68,1%. Desses, foi possivel
realizar a dosagem em 2988 amostras de soro, constituindo a populacdo em
estudo.

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas dessa amostra de acordo com o
sexo dos participantes. Houve predominancia do sexo feminino e da cor da pele
branca. As mulheres tiveram maior escolaridade, mas apresentaram maior
prevaléncia de sedentarismo, em relacdo aos homens. Quanto as demais
caracteristicas comportamentais, houve ocorréncia mais elevada de tabagismo
atual e consumo de duas ou mais doses de bebidas alcéolicas em um dia normal,
entre os homens.

Como apenas 71 (2,01%) dos individuos apresentavam baixo peso, esses
foram incluidos na categoria de eutroficos, para fins de andlise. No que tange ao
estado nutricional, 41,8%, 34,4% e 23,8% foram classificados com baixo
peso/eutrofia, sobrepeso e obesidade, respectivamente. A mediana da
concentragéo sérica de IL-6 foi maior nas mulheres com o valor de 1,47pg/mL
(IC95% 1,39; 1,54) do que nos homens, que apresentaram 1,38pg/mL
(1IC95%1,34; 1,43), sendo 1,41pg/mL na amostra total.

O teste de interagcdo para sexo apresentou resultado estatisticamente
significativo (valor-p < 0,001). Dessa forma, a Tabela 2 apresenta o resultado da
analise estratificada por sexo. E possivel verificar que existe relacdo direta entre
IMC e a concentragao seérica de IL-6, para ambos os sexos. Embora passivel de
viés de causalidade reversa, decorrente da andlise transversal, esses resultados
corroboram aquele encontrado em individuos aos 18 e 22 anos participantes da
Coorte de Nascimentos de 1993 da mesma cidade (MENEZES et al., 2018) .
Cabe destacar que houve efeito transversal do IMC medido aos 22 anos sobre as
dosagens de IL-6 medidas nessa mesma idade, mas também foram conduzidas
analises longitudinais, nas quais o IMC medido em ambos os acompanhamentos
da adoléscencia e idade adulta também mostrou efeito sobre a IL-6 em homens e
mulheres.
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Tabela 1: Descricdo da amostra (participantes da coorte de nascimentos de 1982
aos 30 anos com dosagem de IL-6) segundo caracteristicas demograficas,
socioeconémicas e comportamentais, estratificada por sexo (n=2988).

Homens (n=1447)

Mulheres (1541)

Caracteristicas n (%) n (%)
Cor da pele

Branca 1076 (74,3) 1147 (74,4)
Preta/parda 231 (16,0) 261 (16,9)
Outros 140 (9,7) 133 (8,7)
Escolaridade (anos completos)

0-4 91 (6,4) 94 (6,2)
5-8 317 (22,1) 273 (17,9)
9-11 467 (32,6) 443 (29,1)
212 559 (38,9) 715 (46,8)
Renda Familiar

1° quintil 208 (15,1) 365 (25,2)
2° quintil 288 (20,8) 294 (20,3)
3° quintil 305 (22,1) 291 (20,1)
4° quintil 307 (22,2) 258 (17,8)
5° quintil 274 (19,8) 240 (16,6)
Tabagismo

Nunca fumou 814 (56,6) 910 (59,7)
Ex- fumante 247 (17,2) 281 (18,4)
Fumante 376 (26,2) 333(21,9)
Consumo de bebidas alcéolicas

0-1 200 (17,2) 487 (46,1)
22 960 (82,8) 570 (53,9)
Ativo no lazer*

Nao 900 (63,3) 1217 (80,4)
Sim 522 (36,7) 297 (19,6)

*classificados como inativos os individuos com <150 minutos/semana de atividade fisica de lazer.

Tabela 2: Analise de regressao linear bruta e ajustada para diferenca média na
concentracéo de IL-6 por unidade e categorias do indice de massa corporal aos

30 anos, estratificada por sexo (n=2988).

Homens Mulheres
Bruta Ajustada Bruta Ajustada
Estado nutricional B (IC 95%) B (IC 95%) B (IC 95%) B (IC 95%)
IMC (kg/m?) p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001

IMC categorico (kg/m?)

Baixo peso/eutrofia

Sobrepeso

Obesidade

1,25 (1,20; 1,30) 1,27 (1,21; 1,33)

p<0,001 p<0,001 p<0,001

Ref. Ref. Ref.

1,15 (1,07; 1,23) 1,19 (1,09; 1,30)

1,59 (1,46; 1,73) 1,61 (1,47; 1,78)

1,43 (1,38; 1,49)

1,31 (1,22; 1,40)

2,10 (1,95; 2,26)

p<0,001

Ref.

1,45 (1,39; 1,52)

1,38 (1,27; 1,51)

2,13 (1,94; 2,34)

Regresséo linear realizada com IL-6 na escala logaritmica — coeficiente de regresséo e intervalos
de confianca apresentados na forma exponenciada. Ajustada para cor da pele, escolaridade,
renda familiar, tabagismo, consumo de bebidas alcodlicas e atividade fisica no lazer.
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4. CONCLUSOES

Cabe ressaltar a relevancia desse estudo por identificar associacao direta
entre IMC e IL-6 em uma amostra de adultos nascidos no mesmo ano em um pais
de renda média. Embora, previamente reportada na literatura, é essencial para
consisténcia dos resultados avaliar a mesma associacdo em diferentes cenarios
de confundimento. Ademais, em virtude da obesidade e DCV serem importantes
problemas de saude publica, ainda ha alteracdes fisiologicas decorrentes da
obesidade que contribuem para o surgimento de enfermidades cardiovasculares
que ainda nao estdo completamente elucidadas. Nesse sentido, a IL-6 surge
como um importante biomarcador a ser melhor investigado.
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