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Resumo

A obesidade € um fator de risco para o desenvolvimento de disfuncoes
metabolicas e doencas como cancros, doencas cardiovasculares, diabetes tipo 2,
hipertensao e dislipidemias. Contudo, existe um subgrupo de individuos obesos
que parece estar protegido contra as alteracdes cardiometabdlicas associadas a
obesidade, fendtipo denominado por Obesidade Metabolicamente Saudavel
(ObMS). Apesar de nao existir uma definicao consensual de ObMS e critérios
definidos para a sua classificacao, os individuos ObMS caracterizam-se por nao
apresentarem alteracoes metabdlicas ou apresentarem até dois fatores de risco
cardiometabdlicos. Os individuos ObMS apresentam menor risco de mortalidade
por todas as causas, doencas cardiovasculares e diabetes Mellitus tipo 2,
comparativamente a individuos obesos metabolicamente nao saudaveis. Alguns
fatores que parecem explicar a vantagem metabolica destes individuos sao a
distribuicao de gordura corporal mais benéfica, bem como, diferencas na biologia
e funcdo do tecido adiposo. No entanto, também se especula em que medida a
ObMS é um estado temporario de salde metabolica, uma vez que muitos individuos
transitam para o fenoétipo metabolicamente nao saudavel apoés alguns anos.
Adicionalmente, uma das grandes limitacoes desta tematica € a heterogeneidade
das definicoes usadas e o potencial de ma-classificacao deste grupo. A falta de
uma definicao clara, baseada no indice de massa corporal (IMC) e permitindo a
existéncia de um ou dois fatores de risco, dificulta a compreensao e estudo deste
fenotipo, assim como, a determinacdao da prevaléncia real de ObMS, e a

identificacao das suas caracteristicas diferenciadoras.
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Abstract

Obesity is a risk factor for the development of metabolic abnormalities and
diseases such as cancers, cardiovascular diseases, type 2 diabetes, hypertension
and dyslipidemias. However, there is a subgroup of obese individuals that seems
to be protected against the cardiometabolic abnormalities associated with
obesity, a phenotype usually described as Metabolically Healthy Obesity (MHO).
Although there is no consensual definition of MHO and defined criteria for its
classification, MHO individuals are characterized by the absence of metabolic
abnormalities, or presence of one or two cardiometabolic risk factors. MHO
individuals have a lower risk of all-cause mortality, cardiovascular disease, and
type 2 diabetes mellitus compared to obese metabolically unhealthy individuals.
Some factors that seem to explain the metabolic advantage of these individuals
are a more beneficial distribution of body fat, as well as differences in the biology
and function of the adipose tissue. However, it is also discussed whether the MHO
state is a temporary state of metabolic health, as many individuals transition to
the metabolically unhealthy phenotype after a few years. Additionally, one of the
major limitations of this topic is the heterogeneity of the definitions used and the
potential for misclassification of this group. The absence of a clear definition,
based on body mass index (BMI) and allowing the existence of one or two risk
factors, makes it difficult to understand and study this phenotype, as well as to
determine the real prevalence of MHO, and to identify its differentiating

characteristics.
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CD36 - Cluster of Differentiation 36

ChREBP - Carbohydrate-responsive Element-binding Protein
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HDL-C - Colesterol High-density lipoprotein (Lipoproteina de alta densidade)
IMC - indice de Massa Corporal
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NMS - Normoponderais metabolicamente saudaveis

ObMNS - Obesidade Metabolicamente Nao Saudavel

ObMS - Obesidade Metabolicamente Saudavel

TAAS - Tecido Adiposo Abdominal Subcutaneo

TG - Triglicerideos
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Introducao

A obesidade é uma doenca cronica e um problema de salde publica que
tem vindo a crescer de forma exponencial ao longo dos Gltimos anos. Segundo o
Inquérito Alimentar Nacional e de Atividade Fisica (IAN-AF)®); 22% dos portugueses
tém obesidade e 35% pré-obesidade, correspondendo a 6 em cada 10 portugueses
com excesso de peso. Quando analisado de acordo com caracteristicas
sociodemograficas, a obesidade é superior nas mulheres, nos idosos e nos
individuos menos escolarizados. Os dados sao alarmantes e a prevaléncia da
doenca é elevada nao s6 em Portugal, mas em todo o mundo®. A obesidade é um
fator de risco para o desenvolvimento de disfuncoes metabdlicas e doencas, como
alguns cancros, doencas cardiovasculares (DCV), diabetes Mellitus tipo 2 (DM2),
hipertensao, dislipidemias e patologias do foro psicologico®, que contribuem para
a reducao da esperanca média de vida, para o comprometimento da qualidade de
vida e para incapacidades®. A obesidade constitui assim uma ameaca a saude e
um fator de risco ao aparecimento e desenvolvimento de outro tipo de doencas.
Apesar da obesidade aumentar os risco de disfuncoes e doencas metabdlicas,
alguns individuos com obesidade nao apresentam estas caracteristicas comumente
associadas ao excesso de gordura corporal, sendo descritos como casos de
obesidade metabolicamente saudavel (ObMS)®. Este subgrupo de individuos
parece estar protegido contra doencas cardiometabdlicas associadas a obesidade
ou ter um risco significativamente menor do que aquele habitualmente descrito
entre indice de Massa Corporal (IMC) elevado e risco cardiometabélico®. Este
fenotipo tem suscitado o debate cientifico, no sentido de compreender em que

medida estes individuos tém de facto menor risco de desenvolver alteracoes



cardiometabdlicas, e devido a que caracteristicas, ou se este sera apenas um
estado transitorio de saide metabdlica. Desta forma, o objetivo deste trabalho é
sumariar a evidéncia existente sobre este tema, identificando os potenciais
fatores e caracteristicas comportamentais, genéticas, fenotipicas e biologicas
associadas a este subgrupo de individuos com obesidade, mas metabolicamente

saudaveis.

Metodologia

A pesquisa de informacdao bibliografica foi realizada utilizando as bases de
dados cientificas disponiveis online, nomeadamente a PubMed e a Scopus. As
palavras-chave utilizadas foram: “metabolically healthy obesity”, “metabolically
healthy weight”, “obesity” e “metabolic health”. Foram consultadas meta-
analises, revisOes sistematicas e artigos originais para a elaboracao deste
trabalho. A relevancia das publicacdes foi avaliada inicialmente através da analise
dos titulos e resumos, seguindo-se de uma leitura mais completa dos textos
integrais. Adicionalmente, foram consultadas as referéncias dos artigos

selecionados sempre que relevante e artigos duplicados eliminados. Foi usado o

Endnote® 20 como software de gestao de referéncias bibliograficas.

Definicao de Obesidade Metabolicamente Saudavel

A obesidade metabolicamente saudavel (ObMS) é um conceito derivado de
observacoes clinicas em que um subgrupo de pessoas com obesidade ndo apresenta
alteracoes cardiometabdlicas®. O conceito surgiu em 1947, depois de Jean Vague

observar que individuos obesos tinham uma predisposicao diferente para a DM2 e



aterosclerose, o que podia estar relacionado com a distribuicao de gordura
corporal®. Em 1973, Keys® e mais tarde, Andres®, em 1980, sugeriram que a
obesidade para alguns individuos nao era um fator de risco e poderia até ser uma
vantagem. Bonora et al.(19 em 1998, identificou num estudo epidemiologico um
subgrupo de individuos obesos com uma resposta metabdlica normal. Em 2001,
Brochu et al.® identificou um subgrupo metabolicamente normal, mas obeso,
de mulheres em pds-menopausa. Desde entao houve um interesse crescente pelo
tema e pela sua investigacao.

A obesidade metabolicamente saudavel € descrita como um fendtipo
identificado num subgrupo de individuos com obesidade que nao apresentam
alteracées metabolicas?. Em alguns estudos a ObMS foi definida através da
classificacao da obesidade (IMC=30kg/m?)13) e na auséncia de doencas
metabdlicas, como hipertensao, dislipidemia e diabetes tipo 24 19 mas em
outros € caracterizada pela sensibilidade a insulina preservada’®, ou definida
como a auséncia de alteracao metabdlica e doenca cardiovascular, incluindo DM2,
dislipidemia, hipertensdao e doenca cardiovascular aterosclerética em pessoas
obesas®. Nao existe consenso em relacao a definicao de ObMS, existindo mais de
30 diferentes definicoes usadas na literatura®. Em grande parte dos estudos, a
ObMS foi definida de acordo com os componentes de sindrome metabdlica, sendo
definida quando estavam presentes 2 ou menos dos seguintes componentes:
pressao arterial sistolica e diastdlica elevadas, triglicerideos (TG) elevados, baixos
niveis de colesterol HDL (HDL-C), glicemia em jejum elevada e elevada
circunferéncia da cintura®. Adicionalmente, se o individuo apresentasse 1 ou

menos destes componentes alterados, excluindo a circunferéncia da cintura, era



também definido como obeso metabolicamente saudavel®. Alguns estudos
utilizaram outros critérios como colesterol total elevado, colesterol LDL (LDL-C),
niveis de proteina C-reativa, ou indices de sensibilidade/resisténcia a insulina®.
Para além da diversidade de componentes considerados, uma outra limitacao na
determinacao de casos de ObMS é a heterogeneidade do nimero de fatores de
risco metabolico permitidos na definicao deste fendtipo. Enquanto alguns autores
consideram ObMS quando os individuos ndao apresentam nenhum fator de risco (1~
20 outros usam uma definicao menos restrita, em que individuos com um 22) oy
dois fatores de risco™® sao considerados metabolicamente saudaveis. Assim,
alguns individuos classificados como ObMS, na verdade nao sao saudaveis, apenas
apresentam menos componentes de sindrome metabdlica do que aquelas
necessarias para serem classificados com obesidade metabolicamente nao
saudavel (ObMNS)®@. Assim, é necessaria uma definicao Unica e consensual deste
fenotipo, de forma, a ser possivel determinar a prevaléncia real de ObMS, e

identificar casos de forma comparavel nos diferentes estudos.

Prevaléncia da Obesidade Metabolicamente Saudavel

O facto de nao existir um consenso e uma definicao exata de ObMS dificulta
a estimativa da sua prevaléncia. A prevaléncia de ObMS depende das definicoes
utilizadas, o que faz com que exista uma grande variacao na prevaléncia da mesma
e comparabilidade limitada entre estudos@). Em 2014, Rey-Lopez et al.® numa
revisao sistematica da literatura relatou que a prevaléncia de ObMS variava entre
0s 6% e os 75%. Em 2015, Wang et al.?® através de uma meta-analise, estimou

que a prevaléncia de ObMS na populacao geral era de 7,27%. Ja em 2017, Linet



al.®, na sua revisdao sistematica e meta-analise, mostrou que 35% dos obesos
eram metabolicamente saudaveis. Ademais, existiram grandes diferencas na
prevaléncia entre as diferentes regides estudadas, identificando-se uma
prevaléncia superior em Africa e na América do Sul e inferior na Europa e no Médio
Oriente, sendo que a prevaléncia foi semelhante no Sudeste Asiatico, América do
Norte e Australia®). Tém sido descritas diferencas na prevaléncia de ObMS
também de acordo com outras caracteristicas. A ObMS é mais prevalente em
mulheres comparativamente aos homens®, e superior em idades mais jovens,
principalmente em criancas e adolescentes®. Em Portugal, segundo o estudo de
Craveiro et al.®2, a proporcao de ObMS foi de 13,4% em jovens adultos de uma

coorte de base populacional.

Risco de morbilidade e mortalidade na ObMS

Segundo a literatura, os individuos obesos metabolicamente saudaveis
apresentam menor risco de desenvolver alteracées metabolicas® 29, no entanto,
€ importante perceber qual o seu risco de mortalidade e morbilidade, quer
comparativamente aos obesos metabolicamente nao saudaveis (ObMNS), quer aos
individuos normoponderais metabolicamente saudaveis (NMS).

Quando comparado com individuos normoponderais metabolicamente
saudaveis (NMS), os individuos ObMS nao apresentaram risco aumentado de
mortalidade por todas as causas (RR=1,18; IC 95%; 0,83-1,66)Z). No entanto,
quando a ObMS foi definida até um fator de risco metabolico, verificou-se um risco
aumentado de mortalidade (HR = 1,15; IC 95%; 1,01-1,32)@, O risco de

mortalidade por todas as causas em individuos ObMS, comparativamente a



individuos NMS, parece ser dependente do numero e gravidade das alteracoes
metabolicas, bem como, da estabilidade do fenotipo28-30,

Relativamente ao risco de incidéncia de doencas entre individuos ObMS e
ObMNS, os individuos ObMS apresentam um risco 50% menor de desenvolver
Diabetes Mellitus tipo 2 comparativamente a ObMNS® 31, No estudo de Appleton
et al.!¥  os adultos com obesidade que mantiveram o seu estado de salde
metabolico durante 10 anos mostraram nao apresentar risco aumentado para DM2.
Esta manutencao metabdlica foi associada a uma idade mais jovem e a niveis mais
baixos de adiposidade, mais precisamente, menor circunferéncia da cintura4). No
que diz respeito ao desenvolvimento de doencas cardiovasculares, os individuos
ObMS tém um risco menor de doenca em relacao aos individuos com ObMNS,
nomeadamente, angina de inicio recente, enfarte agudo do miocardio fatal e nao
fatal, morte sUbita cardiaca, insuficiéncia cardiaca fatal e nao fatal e doenca
vascular periférica® 3234), Os estudos tém ainda mostrado que o risco de doenca
em individuos ObMS esta diretamente relacionado com o numero de alteracoes
metabdlicas associadas ao estado de obesidade, bem como, se esta condicao
permanece estavel ao longo do tempo ou se converte num estado de obesidade
metabolicamente nao saudavel®. No que concerne ao risco de cancro, Zheng et
al.¥ conclui recentemente através da sua revisao sistematica que a incidéncia
de cancro é menor em individuos ObMS (OR=0,71; IC 95%, 0,61-0,84)
comparativamente a individuos ObMNS, independentemente da heterogeneidade
da populacao ou definicoes de obesidade e estado metabolico.

Comparando o risco de doencas entre individuos ObMS e individuos

normoponderais metabolicamente saudaveis (NMS), os individuos ObMS tém 4



vezes mais risco de desenvolver DM23Y . No que concerne ao risco de doenca
cardiovascular, segundo Zheng et al.z), o risco da doenca em individuos ObMS no
recrutamento € aproximadamente 50% superior do que em individuos NMS.
Segundo um estudo que analisou uma coorte de 3,5 milhdes de individuos, usando
registos eletronicos, os individuos ObMS tém um risco aumentado de 49% de
doenca coronaria, 7% de doenca cerebrovascular e 96% de insuficiéncia cardiaca
em comparacao com individuos NMSG2). Adicionalmente, quando comparado por
sexos, as mulheres com sobrepeso metabolicamente saudaveis estavam em maior
risco de DCV em relacao aos homens com as mesmas caracteristicas. No entanto,
os homens ObMS apresentavam maior risco de DCV do que mulheres ObMSE%, Em
2020, Lin et al.®? estudaram pela primeira vez a relacao entre ObMS e a incidéncia
de cancro. Através da sua revisao sistematica e meta-analise mostraram um risco

aumentado de cancro nos individuos ObMS comparativamente aos individuos NMS.

Caracteristicas dos individuos com ObMS

O parametro comum entre individuos metabolicamente saudaveis e
individuos metabolicamente nao saudaveis € a obesidade, habitualmente definida
como IMC>30kg/m?, apesar do mesmo nao conseguir distinguir entre massa gorda
e massa magra, nem fornecer informacao sobre a distribuicao de gordura
corporal®®, Ao contrario dos individuos metabolicamente nao saudaveis, os
individuos com ObMS nao apresentam alteracdes metabdlicas ou apresentam um
numero reduzido das mesmas, de acordo com algumas definicdes. Ainda nao sao
completamente claros os mecanismos que podem explicar o fenétipo da obesidade

metabolicamente saudavel, no entanto, sabe-se que a composicao corporal pode



ser diferente entre fenotipos(? e que a genética € um fator importante em
individuos obesos mas metabolicamente saudaveis®. Especula-se que a ocorréncia
do fendtipo ObMS seja em parte atribuida a caracteristicas genéticas especificas
que modulam a distribuicao de gordura corporal em diferentes regides de
depositos de gordura os quais possuem diversas propriedades e funcoes
bioldgicas®®. Outra caracteristica que podera distinguir ObMS de ObMNS é a
composicao corporal, nomeadamente no que diz respeito a distribuicao de gordura
corporal. Os individuos obesos metabolicamente saudaveis apresentam menos
gordura visceral, menor deposicao de gordura ectépica no figado e no musculo
esquelético, e mais gordura subcutanea®?, em particular, na coxa® 3, Apesar
dos casos de ObMS terem menos tecido adiposo intra-abdominal
comparativamente a casos de ObMNS, tém cerca duas a trés vezes mais deste
tecido do que individuos normoponderais. Quando analisado por sexo, as mulheres
apresentam maior tendéncia para acumular gordura na regiao inferior do corpo,
mais precisamente na coxa e/ou na perna, em comparacao com mulheres ObMNS,
nao existindo esta diferenca nos homens. Interessa mencionar que a percentagem
de massa gorda parece nao diferir entre individuos ObMS e ObMNS, mas sim a
distribuicao de gordura corporal e conteludo de triglicerideos intra-hepatico®.
Além disso, os individuos ObMS parecem apresentar ainda pressao arterial normal
e perfil lipidico sérico, sensibilidade a insulina preservada, niveis mais baixos de
marcadores inflamatorios e um perfil favoravel de funcdo imunoldgica e
hepatica®,

No que diz respeito a adipogénese, e segundo a revisao de Smith et al.®, a

capacidade adipogénica no tecido adiposo abdominal subcutaneo (TAAS) é maior



em individuos ObMS do que em individuos ObMNS, apesar da relacao entre a
adipogénese neste tecido e saude metabodlica nao ser clara. A capacidade de
lipogénese no TAAS foi avaliada pela expressao de genes envolvidos em vias
lipogénicas, como o Cluster of Differentiation 36 (CD36), Glucose Transporter
Type 4 (GLUT4), Carbohydrate-responsive Element-binding Protein (ChREBP),
Fatty Acid Synthase (FASN) e Monoacylglycerol O-Acyltransferase 1 (MOGAT1) e é
maior em individuos com ObMS do que com ObMNS®@2-43) A expressao destes genes
esta relacionada de forma positiva com a sensibilidade a insulina e aumenta mais
apos o ganho de peso moderado em individuos ObMS comparativamente a ObMNS.
Estes resultados evidenciam que o aumento da expressao genética das vias
lipogénicas do tecido adiposo esta relacionado com a saide metabdlica® 44 49,

Quanto ao tamanho dos adipdcitos, a maioria dos estudos refere que o
tamanho médio dos mesmos € menor em individuos com ObMS do que em
individuos metabolicamente nao saudaveis, apesar de existir alguma limitacao no
método analitico de medicao, uma vez que o tecido adiposo contém células de
tamanhos variados, o que confunde a interpretacao de qual sera o tamanho médio
da célula® 41, 46:48)  Além disso, sao varios os estudos que mostram uma associacao
inversa entre o tamanho médio ou maximo dos adipocitos subcutaneos abdominais
e a sensibilidade a insulina®!- 49,

A producao de adiponectina parece estar aumentada em individuos ObMS
comparativamente com individuos ObMNS, dado que as concentracdes plasmaticas
desta proteina estdo aumentadas no primeiro grupo® 49, A adiponectina é uma

proteina secretada pelo tecido adiposo e esta inversamente associada a
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percentagem de gordura corporal e diretamente associada a sensibilidade a
insulina,

Brandao et al.?V explica o fenotipo da ObMS pela capacidade maior de
expansao do tecido adiposo e da sua localizacao. Quando a proporcao de
adipocitos que sofre hiperplasia € maior do que a proporcao que sofre hipertrofia
geram-se adipdcitos menores. Por efeito, ha uma reducao na secrecao de citocinas
pro-inflamatodrias, bem como uma maior producdao de adiponectina e baixa
infiltracdo de macrofagos. Ha também um baixo valor de gordura visceral e
ectopica associado, maior acumulacao de gordura subcutanea e maior integridade
intestinal. Estes fatores levam a uma reducao da inflamacao e aumento da
sensibilidade a insulina, o que pode explicar a auséncia de alteracées metabolicas
no fenotipo ObMS32),

No que concerne ao microbioma intestinal, Zeng et al.?? identificaram uma
contagem mais alta de genes e diversidade microbiana em individuos ObMS
comparativamente a individuos ObMNS. Estes resultados vao de encontro a outros
estudos, o que pode sugerir uma potencial associacao entre riqueza microbiana e
estado metabdlico, pois os individuos com baixa contagem de genes sao
comumente caracterizados por maior massa gorda, resisténcia a insulina e
dislipidemia®®. Neste estudo, os autores encontraram ainda uma maior
abundancia de Adlercreutzia equolifaciens em individuos ObMS de uma das
cidades em estudo e referiram existir evidéncia recente de que a bactéria é capaz
de metabolizar o antioxidante resveratrol produzindo um composto com

capacidade antioxidante significativa, di-hidro-resveratrol, o qual pode estar
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envolvido em respostas anti-inflamatorias e proteger o individuo portador de
desenvolver alteracoes metabdlicas®2).

Ja Vilela et al®? que estudou a influéncia do padrao alimentar no fenotipo
ObMS, concluiu que os individuos ObMS tinham um padrao alimentar mais
saudavel, como a dieta Mediterranea, dieta DASH (Dietary Approaches to Stop
Hypertension) e outros padroes alimentares, os quais previnem a transicao de
ObMS para um estado metabdlico nao saudavel, reduzem o risco de morte por
todas as causas e reduzem o risco de doencas cardiovasculares. Sabe-se que a
obesidade patologica esta diretamente relacionada com doencas sistémicas,
inflamacao crénica e de baixo grau, resultado da disfuncao da homeostase do
tecido adiposo com infiltracao de células imunes e aumento dos mediadores
inflamatorios®?. Padrdes alimentares saudaveis parecem atenuar a inflamacao,
devido a riqueza nutricional que acarretam e tém a capacidade de reduzir stress
oxidativo, risco de sindrome metabolica e obesidade patologica®?).

Um sono insuficiente e/ou de ma qualidade influencia a funcao metabélica
e esta associado com obesidade®®. Os estudos que compararam a qualidade e
duracao do sono em individuos ObMS e ObMNS apresentaram limitacoes
relativamente a validade do método de avaliacao utilizado, no entanto, o niUmero
de horas de sono observado (<7 horas por dias) nao foi significativamente diferente
entre individuos ObMS e ObMNS®: 31,

Por ultimo, no que diz respeito a atividade fisica, a sua quantidade e
intensidade foi avaliada em individuos ObMS e ObMNS. Os resultados referentes a
avaliacao feita pelo método da agua duplamente marcada mostraram nao haver

diferenca no gasto energético total diario ou na energia gasta durante a atividade
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fisica entre os dois grupos! 39, Por outro lado, os resultados dos estudos que
avaliaram a atividade através de acelerometria e questionarios de atividade
mostraram que os individuos ObMS despendem mais tempo em atividades fisicas
moderadas a intensas e menos tempos em atividades mais sedentarias
comparativamente a individuos com ObMNS®E8 59, E relevante relembrar que o
aumento da atividade fisica melhora a sensibilidade a insulina e sindrome

metabolica®®,

Obesidade Metabolicamente Saudavel, um estado temporario de saude
metabdlica?

Embora tenham sido encontradas algumas diferencas em diversas
caracteristicas da ObMS comparativamente a ObMNS, alguns autores consideram
que este fendtipo é transitorio, ou seja, o metabolismo saudavel que alguns
individuos obesos apresentam é um estado temporario até aparecerem alteracoes
metabolicas associadas a obesidade. Diferentes estudos mostraram que este
fendtipo é instavel ao longo do tempo® 12 14, 61 A diminuicdo natural da saude
metabolica que acompanha o envelhecimento, o peso metabdlico que o excesso
de massa gorda provoca e a tendéncia do ganho de peso com o avancar da idade
sdao aspetos que influenciam a estabilidade do fenotipo ObMS®. Segundo a
evidéncia proveniente de estudos prospetivos, a ObMS nao é uma considerada um
estado inofensivo®). A prevaléncia do estado metabolicamente saudavel esta
inversamente relacionada com a idade, uma vez que diminui com o aumento da
idade®. Uma das possiveis hipdteses desta relacdo sao as alteragbes na

distribuicao do tecido adiposo abdominal e aumento da gordura visceral com o
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avancar da idade®?). O risco de transitar de um estado metabolicamente saudavel
para um estado nao saudavel é maior nos individuos que apresentam IMC mais
elevado, idade mais avancada, maior nUmero de alteracées metabolicas incluindo
presenca de esteatose hepatica® 6369 estilo de vida menos saudavel,
alimentacao desadequada, menor pratica de exercicio fisico, habitos tabagicos(®)
e ganho de peso durante o periodo de observacao em estudo®’ %), A reducao da
sensibilidade a insulina e 0 aumento da glicose no sangue em jejum também sao
fatores que contribuem para esta transicao®. De facto, um IMC elevado e a
duracao do estado de obesidade parece aumentar o risco de uma obesidade nao
saudavel num espaco de 20 anos??, Segundo Craveiro et al.2), cerca de 20% dos
individuos ObMS aos 13 anos de idade, transitaram para um estado ObMNS até aos
24 anos. Outros dados referem que os individuos ObMS desenvolveram uma ou mais
alteracdes metabdlicas num periodo de 10 anos22. Smith et al.® referiu que
segundo dados de estudos longitudinais cerca de 30 a 50% dos individuos
transitivam para um estado de ObMNS apos 4 a 20 anos de acompanhamento14 &1,
-75), Por sua vez, a revisao sistematica e meta-analise de Lin et al.2)mostrou que
49% dos individuos ObMS desenvolveram uma ou mais alteracoes metabolicas num
periodo de 10 anos. Ja Appleton et al.!4 refere ser necessario usar o termo
“obesidade saudavel” com precaucao, uma vez que individuos jovens com ObMS
mostraram um comprometimento de qualidade de vida relacionado com a salde
e um risco maior de desenvolver fatores de risco metabdlico num periodo de 5 a
10 anos de acompanhamento. Por Gltimo, um estudo’® que acompanhou durante
30 anos 90257 mulheres relatou que a maioria das mulheres metabolicamente

saudaveis transitou para fenotipos nao saudaveis, nomeadamente 84% das
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mulheres com obesidade e 68% das mulheres com peso normal apos 20 anos. Além
disso, das mulheres ObMS existentes no inicio do estudo, em 1980, apenas 6,1%

permaneceu nesse estado até ao final do estudo, em 2010.

Analise Critica e Conclusdes

De acordo com as definicoes existentes, um individuo com ObMS apresenta
obesidade (IMC>30kg/m?) e zero, uma ou duas alteracoes metabolicas. O IMC é um
indicador indireto de composicao corporal, nao fornecendo informacao sobre a
distribuicao corporal de massa gorda e massa magra, pelo que a sua utilizacao
nesta definicao pode contribuir para a ma-classificacao deste fenétipo. A
utilizacao de outros parametros antropométricos e de composicao corporal
poderiam contribuir para uma identificacao mais valida de ObMS. Adicionalmente,
ndo existe um consenso sobre quais e quantas alteracoes metabdlicas (fatores de
risco cardiometabolico) devem ser consideradas e como devem ser avaliadas. A
classificacao de individuos com um ou mais fatores de risco metabdlico como
metabolicamente saudaveis parece ser abusiva, dado que ja apresentam
consequéncias do seu estado de obesidade, e contribui mais uma vez para ma-
classificacao. Existe, portanto, a necessidade de uma definicao mais robusta de
ObMS e estudos para compreender melhor este fenotipo, os seus determinantes e
a sua relacao com futuras alteracoes metabdlicas. A falta de uniformidade de
critérios a serem considerados na definicdo e o numero de fatores de risco
dificultam um entendimento claro do que é a ObMS.

Por Ultimo, sera a ObMS apenas um estado temporario de salde metabdlica?

Os dados existentes relacionam este fendtipo com a duracdo e gravidade da



15

obesidade, o que pode levar a considerar a obesidade metabolicamente saudavel
um estado de transicao para a obesidade metabolicamente nao saudavel.
Adicionalmente, sabe-se que existem outros fatores que podem contribuir para a
saude metabdlica como € o caso do estilo de vida, biologia e funcao do tecido

adiposo, mas a sua compreensao é ainda limitada.
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