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O impacto da obesidade na atividade da doenca em pacientes com espondilite
anquilosante

Obesity influence in disease activity in ankylosing spondylitis
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RESUMO

Introducgdo: Espondilite anquilosante (EA) ou espondilite axial radiogréfica é
espondiloartrite axial com predominéncia masculina, cujos sintomas incluem dor
lombar baixa associada com rigidez matinal podendo evoluir para anquilose. Sua
causa inflamatéria estd associada & alteracdo estrutural, o que pode influir na clinica,
funcionalidade e resposta ao tratamento.

Objetivo: Estudar a composicdo corporal de pacientes com EA e sua influéncia nos
parédmetros inflamatérios dela de acordo com o sexo.

Método: Sessenta e sete pacientes com EA tiveram avaliacdo da massa corporal
magra e gorda por bioimpedéancia, da atividade da doenca e do IMC. A atividade da
doenca foi calculada pelo ASDAS PCR e a funcéo fisica pelo BASFI.

Resultado: Todos os pacientes estavam com massa gorda acima do previsto e massa
magra abaixo, e a maioria tinham IMC acima da normalidade. Houve correlacéo
positiva entre o IMC e o ASDAS PCR apenas nos homens, sendo inexistente nas
mulheres.

Conclusdo: A obesidade contribuiu para o aumento dos pardmetros de atividade
inflamatéria nos homens com EA.

PALAVRAS-CHAVE: Impedancia elétrica. Espondilite anquilosante. indice de massa
corporal.

Mensagem Central

Espondilite  anquilosante & artrite - axial
com predominancia
cujos sinfomas incluem dor lombar
baixa associada com rigidez matinal
podendo evoluir para anquilose. Sua
causa inflamatéria estd associada as
alteracées estruturais, o que pode influir
na clinica, funcionalidade e resposta ao
tratamento. Assim, estudar a composicdo
corporal de pacientes com a doenca
e sua influéncia nos parémetros
inflamatdrios  evolutivos em  relacdo
0os sexos & inferessante para melhor
abordagem clinica aos portadores.

masculing,

ABSTRACT

Introduction - Ankylosing spondylitis (AS) or radiographic ankylosing spondylitis is an
axial spondyloarthritis with a male predominance, whose symptoms include low back
pain associated with morning stiffness that can progress to ankylosis. Its inflammatory
etiology is associated with structural changes, which can influence the clinical condition,
functionality and response to treatment.

Objective: To study body composition and its influence on the inflammatory parameters
of AS according to sex.

Method: Sixty-seven patients with AS had lean and fat body mass assessed by
bioimpedance and Body Mass Index (BMI) assessment. Disease activity was measured
by ASDAS PCR and physical function by BASFI.

Result: All patients had fat mass above predicted and lean mass below predicted, and
the majority had a BMI above normal. There was a positive correlation between BMI
and ASDAS PCR only in men, with no correlation in women.

Conclusion: Obesity contributed to the increase in inflammatory activity parameters
in male AS patients.

KEYWORDS: Electric impedance. Ankylosing spondylitis. Body mass index.

Perspectiva

Este estudo descreveu o perfil nutricional
de  pacientes  com  espondilite
anquilosante e procurou  associd-lo
com as manifestacées clinicas, atividade
de doenca, limitacées  funcionais
e ftratamentos  oferecidos.  Nele,
observou-se que homens e mulheres
tinham sobrepeso, provas inflamatérias
elevadas, artrite periférica, avaliacgo
nutricional dentro da normalidade pelo
MNA, doenca clinicamente ativa,
pouca limitacéo funcional e estavam
com a doenca em elevada afividade.
Evidenciou-se que o  obesidade
contribuiv para o aumento  dos
parametros de atividade inflamatéria da
doenca somente nos homens.
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Artigo Original

INTRODUCAO

s espondiloartrites sdo um grupo de

doencas autoinflamatérias, que possuem

como caracteristica sorolégica a auséncia
de fator reumatoide ou de anticorpo antinuclear. Dessa
classe de doencas, uma forma cldssica é a espondilite
anquilosante (EA) ou espondilite axial radiogréfica.
Ela caracteriza-se por comprometer as articulacées do
esqueleto axial ou periféricas, causando dor e reducéo
do espaco articular nos ossos da coluna vertebral
e nas articulacdes sacroiliacas. Ela é definida pelos
critérios modificados de Nova York em 1984, embora
muito esteja sendo discutido sobre a sua substituicéo
pelos critérios ASAS para espondiloartrite axial devido
ao rdpido desenvolvimento de avaliacdes de exames
de imagens e de descobertas genéticas. Porém, o
conceito universalmente aceito ainda permanece com
a exigéncia de demonstracdo objetiva de inflamacdo
axial para a classificacdo da EA.'?

Dentre os achados articulares, sinfoma caracteristico
é a dor nas articulacdes sacroiliacas de caracteristica
inflamatéria.® A sua evolucdo pode ascender até a
regido cervical, levando & perda da lordose lombar
e cervical devido ao processo inflamatério. Essa dor
inflamatéria ndo melhora com repouso, e sim com
movimentacdo. Ela estd associada & rigidez matinal,
cuja intensidade aumenta com o nivel da atividade
da doenca.* Entre os achados iniciais estdo perda da
lordose lombar, fadiga, febre, perda de peso, psoriase
e inflamacdes das énteses.

Tardiamente, a calcificacdo dos ligamentos e a
inflamac@o das énteses na coluna levam o paciente
a perder mobilidade, curvando o corpo para frente e
adquirindo a “posicdo do esquiador” para manter o
equilibrio.Emrelac&o asmanifestacdesextra-articulares,
a uveite anterior, aguda, unilateral e recorrente atinge
40% dos pacientes e pode anteceder o acometimento
articular.® Caracteriza-se pela inflamacdo da cémara
anterior do olho, resultando em vermelhiddo, dor,
lacrimejamento, e cursa com a presenca de HLA-B27.
Também ocorre comprometimento cardiaco, inflamacéo
inespecifica dos intestinos grosso e delgado, amiloidose
renal e acometimento neurolégico por compressdo das
vértebras por fraturas vertebrais.

Na EAhd preponderdncia do sexo masculino e maior
prevaléncia entre caucasianos. Geralmente, ela ocorre
na segunda década de vida e raramente apds os 45
anos; tem forte fator genético relacionado & presenca
do gene Human Leukocyte Antigen (HLA) -B27 que estd
presente em 90% dos pacientes. No Brasil, estima-se
que a prevaléncia varia de 0,1-6% da populacdo.®
Quanto & patogénese, ela ainda é desconhecida; no
entanto, pode haver gatilho da inflamacéo na reacéo
imunolégica a um antigeno bacteriano ou ambiental,
que pode levar & superexpressdo de interleucina-12
(IL-12), IL-17, e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a).”
Além disso, acredita-se que a cadeia pesada de B27
pode se dobrar erroneamente e interagir com as células
Natural Killer (NK) naqueles com EA, resultando
em processo pré-inflamatério de apresentacéo de
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antigenos e respostas de citocinas.?

Pacientes com a doenca tém niveis aumentados
de circulacdo de IL-17 e IL-23 em comparacdo com
pessoas sauddveis. A pontuacdo do seu grau de
atividade inflamatéria pelo Bath Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Index (BASDAI) se correlaciona
com niveis séricos de IL-17.2 O questiondrio Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI)
acompanha a evolucdo do tratamento da EA com
maior acurdcia a partir de perguntas sobre fadiga,
dor na colung, inflamacéo articular, dreas de dor a
palpacéo e rigidez matinal.?

Além disso, achados laboratoriais em pacientes
com EA podem servir como marcadores de doencas
cronicas. Esses incluem aumento da sedimentacdo de
eritrécitos e da proteina C reativa (PCR).” Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS) é indice
para avaliar a atividade da doenca, que combina a
proteina C reativa (PCR, mg/l) como reagente de fase
aguda com 4 itens autorrelatados adicionais: dor nas
costas (0-10 na escala visual analégica), duracdo da
manhd rigidez, dor/inchaco periférico e avaliacdo
global da atividade da doenca do paciente. ASDAS
PCR classifica 4 estados de atividade da doenca:
inativa (<1,3), moderada (entre 1,3 e 2,1), alta (entre
2,1 e 3,5) e muito alta (>3,5)."2

A condicdo de inflamacdo crénica causada
pela EA em longa duracdo, e atividade elevada da
doenca, levam ao desenvolvimento de sarcopenia. O
estado inflamatério, especialmente nas articulacdes,
causando dor, disfuncéo articular e artrose, implica
em diminvicdo da atividade fisica e comprometimento
da qualidade de vida. A diminvicdo da atividade
fisica e a inflamacédo crénica séo fatores de risco para
a perda de massa magra. Assim, parece relevante
avaliar a prevaléncia de perda de massa magra e
sua associacdo com marcadores inflamatérios, curso
da doenca reumdética e atividade.” Na avaliacdo de
incapacidade funcional, destaca-se o questiondrio
Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI)
que avalia o grau de capacidade do paciente para
realizar atividades. '

Atualmente, sabe-se que o tecido adiposo realiza
funcdes enddcrinas, produzindo adipocinas com
atividades bem definidas no processo imunolégico.*
O TNF-a é citocina pré-inflamatéria produzida pelo
tecido adiposo que influencia no processo imune
especifico e inespecifico por meio do recrutamento e
ativacdo de neutrdfilos e monécitos para o local da
infeccdo. Ha correlacdo entre o aumento dos seus niveis
séricos, do tecido adiposo subcuténeo e do visceral
com a obesidade. Em um estudo europeu, pacientes
com excesso de peso (IMC > 27 kg/m2) apresentaram
valores séricos de TNF-a e de TNFR-2 (receptor 2 do
fator de necrose tumoral) mais elevados do que em
pessoas com peso normal (IMC < 25 kg/m2)."

A avaliacdo apenas com o IMC é limitada, pois
apesar de haver correlacdo entre atividade da doenca
e sarcopenia, ndo hd entre BASDAI e ASDAS com
IMC.?"2 Contudo, quando se avalia a gordura visceral
e a atividade de doenca parece existir correlacdo. Isso
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se deve ao quadro de caquexia obesa, ja que - apesar
de o paciente ndo ter alteracdo no IMC - hd mudanca
na proporcdo constitucional do individuo."™

Apesar de se ter estudos crescentes acerca de
avaliacdo nutricional em pacientes reumatoldgicos,
ainda hé muito a ser elucidado.’

O paciente espondilitico possui boas perspectivas
terapéuticas. O tratamento deve ser multiprofissional,
com terapéutica medicamentosa, amparo psicoldgico
para boa integracdo em sociedade, e fisioterapia em
todos os estdgios da doenca para re-educacdo postural
e prevenir limitagcdes funcionais. Os anti-inflamatérios
ndo hormonais (AINHs) de uso continuo em dose
mdxima constituem o Unico tratamento medicamentoso
que comprovadamente evita a progressdo das
manifestacdes axiais da EA, e devem ser utilizados
desde o inicio do tratamento. Para aqueles com risco
de gastrotoxicidade, ou que ndo toleram os AINHs,
inicia-se o tratamento com anti-inflamatérios COX-2,
como o etoricoxibe e o celecoxibe.™

Caso ndo ocorra responda aos anti-inflamatérios
ou com intensa atividade da doenca, sdo indicados
agentes anti-TNF, como adalimumabe, infliximabe,
golimumabe e secuquinumabe, que diminuem as
provas de fase aguda e melhoram a inflamacéo
osteoarticular.”

O objetivo deste estudo foi descrever o perfil
epidemioldgico, de atividade inflamatéria, nutricional
e funcional de pacientes com EA de um servico
ambulatorial de reumatologia.

METODO

Trata-se de pesquisa observacional, analitica e
transversal. A amostra de conveniéncia foi composta
por 67 pacientes do ambulatério de reumatologia do
Hospital Universitdrio Evangélico Mackenzie, Curitiba,
PR, Brasil, que compareceram para consulta de rotina
e foram convidados a participar do estudo por ordem
de chegada e respeitados os critérios de inclusdo e
exclusdo. A coleta de dados foi feita de dezembro de
2021 a maio de 2023. Este estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade Evangélica
Mackenzie do Parand, Curitiba, PR, Brasil, FEMPAR, sob
protocolo ndmero 5.096.190. Todos os participantes
assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

Critérios de inclusdo foram: preencher os critérios
classificatérios de Nova York Modificado em 1984
para EA e aceitarem participar do estudo mediante
assinatura de TCLE. Critérios de exclusdo foram:
pacientes abaixo de 18 anos; prontudrios com dados
incompletos; sindromes disabsortivas, hipotireoidismo
ndo tratado e pacientes com sobreposicdo de outras
doencas inflamatérias. Individuos com implantes
metdlicos (placas, parafusos e marca passos) dada
interferéncia com a bioimpedéncia também foram
excluidos.

A coleta de dados foi feita a partir da aplicacéo
de questiondrios, anélise de prontudrios, entrevista com
o paciente, afericdo de medidas antropométricas e
realizacdo do exame de bioimpeddncia em pacientes.

C

Os seguintes dados foram coletados dos
prontudrios: 1) demogréficos e antropométricos:
idade, idade no inicio da doenca, sexo, raca, uso
de fumo, uso de dlcool, peso e altura para IMC,
medida da circunferéncia da cintura e do quadril; 2)
laboratoriais: VHS, PCR e presenca de HLA B27; 3)
clinicos: manifestacdes clinicas articulares e extra-
articulares possiveis na espondilite anquilosante, sendo
detalhadas suas intensidades e peculiaridades, com
destaque & dor lombar inflamatéria, envolvimento
articular axial (ombro e quadril) e periférico dos
membros superiores e inferiores, sacroileite e sua
simetria, envolvimento da coluna tordcica e cervical,
entesites ou entesopatias, uveites, dactilites, bursites,
sinovites, miosites, tenossinovites, e eventuais
problemas respiratérios ou intestinais; 4) medicamentos
modificadores de doenca reumatolégica utilizados,
como metotrexato, sulfassalazina, antimaldricos,
ciclosporing, leflunomida, adalimumabe, etanercepte,
infliximabe, secuquinumabe; 5) bioimpedéncia,
feita com aparelho Bodystat 1500, envolvendo a
porcentagem de massa magra, gordura e dgua com os
valores de referéncia do aparelho para a classificacdo
de cadaum; e 6) resultados dos questiondrios aplicados,
ou seja, BASDAI para avaliar o grau de atividade da
doenca, o BASFl e 0 ASDAS PCR e VHS para analisar o
nivel de funcdo ainda presente nos participantes.

O resultado do BASDAI variou de 0-10, sendo O
nenhuma atividade da doenca e 10, a mdxima. J& o
total calculado do BASFI também variou de 0-10,
porém O representando nenhum comprometimento das
atividades da vida didria e 10, a impossibilidade de
realizd-las por consequéncia da doenca. O escore
ASDAS categorizou a atividade de doenca em inativa,
moderada, elevada ou muito elevada. Os 3 pontos de
corte para diferenciar esses estados sdo: 1,3, 2,1 e 3,5.

Andlise estatistica

Os dados foram coletados e armazenados em uma
planilha do Microsoft Excel. A andlise foi realizada
com o auxilio do programa computacional SPSS
v.22.0. Os resultados foram expressos por médias,
medianas, valores minimos, valores méximos e desvios-
padrdo (varidveis quantitativas) ou por frequéncias e
percentuais (varidveis qualitativas). As correlacdes
foram feitas pelos testes de correlacdo Spearman ou
Person dependendo da distribuicdo da amostra obtida.
A andlise inferencial foi realizada por meio pelo qui-
quadrado, teste exato de Fisher, T de Student ou de
Mann- Whitney). Valores de p menores que 0,05 foram
considerados significativos.

RESULTADO

Do universo de 83 pacientes identificados com
EA, foram estudados 67 que atendiam aos critérios do
estudo, sendo 33 homens e 34 mulheres. De modo geral,
eram de meia idade, caucasianos, tinham sobrepeso
e ndo apresentavam hdbitos etilicos ou tabdgicos.
Grande parte apresentava manifestacdo clinica de
artrite periférica e HLA B27 positivo (Tabela 1)
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A maioria dos pacientes estava com doenca
clinicamente ativa pelo ASDAS PCR e tinham pouca
limitacdo funcional pelo BASFI (Tabela 1). De acordo
com os valores de referéncia da bicimpedéncia, todos
apresentaram alta porcentagem de gordura e baixa
de massa magra na composicdo corporal de ambos
os sexos. Houve predominio do IMC acima do normal
entre todos.

TABELA 1 — Perfil epidemioldgico, de atividade inflamatéria,
funcional e de nutricdo na amostra estudada

Dados demogréficos

Idode 19 a 78 anos
Média de 49,5+12,2 anos

12 a 51 — média de 39.4£11.4
18,30-44,9 mediana de 27,8 (24,3-30,4)
0,59 a 1,08; média de 0,90+0.09

Idade ao diagnéstico
IMC (Kg/m2)

Relagéo cintura-quadril

Sexo Mulheres = 33
Homens = 34
Einia Eurodescendente =57
Afrodescendente=10
Fumantes 7/67
Uso de dlcool 5/66
Uveite 23/67
Entesite 31/67
Artrite periférica 33/67
Manifestaces cutdneas 6/67
HLAB27 41/63
Tratamento
Anti-inflamatério ndo hormonal 23/66
Metotrexato n/67
Sulfassalazina 17/50
- Secuquinumabe - 5/67
Biologicos AiINE- 38,67 /
indices de atividade,/funcéio

VHS 2 a 90; mediana de 22,5 (6,0-42,7)
PCR 0,03-52,0; mediana de 2,88 (1,10-6,76)
BASDAI 0-8,7; média de 3,7£3,2
BASFI 0-9,7; mediana de 3,1 (1,6-5,6)
ASDAS PCR 0,64 a 5,02; média de 2,82+1,09
ASDAS VHS 0,51 a 5,56; média de 2,74+1,18

indices nutricionais
% de gordura 19 a 61,7; média de 40,1+9,28

19 a 58,3; mediana de 34,3 (0.6-36,2)
37,0- 61,7; média de 47,0£6,04

38.4 a 81,0; média de 59,4+9,46

41,7 a 81,0; mediana de 65,5 (63,2-69,1)

% de massa magra mulheres 38,3-63,0; média de 52,4+6,28
ASDA=ankylosing  spondylitis disease activity score; BASDAI=Bath ankylosing ~ spondylitis
disease activity index; BASFI=Bath Ankylosing Spondylifis Functional Index; VHS= velocidade de
hemossedimentacéo; PCR=proteina C reativa

% gordura homens
% de gordura mulheres
% de massa magra

% de massa magra homens

Apenas nos homens foi identificada correlacdo
positiva entre o IMC e os niveis de ASDAS PCR;
outros parémetros, como % de massa gorda e massa
magra, mostraram tendéncia para correlacdo. Néo se
observaram correlacdes entre as mulheres (Tabela 2).

TABELA 2 — Correlacdo dos valores de ASDAS PCR da amostra de

homens com espondiloartrite

| | o | . ]

% de gordura 0,31 -0,05A0,48 0,08

% massa magra -0,31 -0,61 A0,05 0,08
IMC 0,67 0,40-0,83 <0,0001
Relacdo cintura-quadril 0,12 -0,23A0,26 0,49
Questiondrio nutricional -0,29 -0,58 A0,07 0,11

% de gordura 0,06 -0,29 a 0,41 0,72

% massa magra -0,06 -0,41 a 0,29 0,72
IMC 0,08 -0,27 a 0,42 0,63
Relacdo cintura-quadril 0,19 -0,18 A0,51 0,30
Questiondrio nutricional -0,17 -0,50A0,20 0,34

C

DISCUSSAO

Esse estudo descreveu o perfil nutricional de pacientes
com EA e procurou associd-lo com as manifestacdes
clinicas, atividade de doenca, limitacdes funcionais e
tratamentos oferecidos. Nele, observou-se que homens
e mulheres tinham sobrepeso, provas inflamatérias
elevadas, artrite periférica, avaliacdo nutricional dentro
da normalidade pelo MNA, doenca clinicamente ativa,
pouca limitac&o funcional e estavam com a doenca em
elevada atividade.

Nesta populacdo, a avaliacdo pela bioimpedéncia
mostrou que 100% deles (de ambos os sexos) tinham massa
gorda acima do esperado e 100% massa magra abaixo
do esperado. Os homens tinham aproximadamente 60%
a mais de massa gorda e 20% a menos de massa magra
do que o esperado; jG as mulheres tinham 50% a mais de
massa gorda e 30% a menos de massa magra.

Existe complexa correlacéo entre o teor de gordura
e a atividade da doenca por inflamacdo.” Quanto
aos pacientes da amostra, ndo se observou correlacdo
relevante entre as medidas de atividade de doenca e a
porcentagem de gordura corporal, tanto em mulheres
como em homens, embora exista tendéncia aos homens.
J& o IMC se correlacionou positivamente com o ASDAS
PCR nos homens, ou seja, quanto maior o IMC, maior é a
atividade da doenca. Nenhuma correlacéo foi observada
nas mulheres.

Na amostra houve igual proporcdo entre homens
e mulheres (ndo intencional), corroborando com o
conceito atual de que na EA existe igual proporcéo entre
os sexos, ao invés de se acreditar que essa é doenca
prevalentemente masculina, como quando as ferramentas
diagnésticas eram mais limitadas no passado.” Em
comum, as pessoas tinham meia idade - o que estd de
acordo com a prevaléncia de inicio da doenca entre 20-
45 anos.” Esse acometimento de adultos jovens no auge
de sua vida produtiva, traz prejuizos sociais e econémicos
devido as restricdes da EA nas atividades da vida didria.™®

O achado de pacientes caucasianos HLA-B27 positivos
sugere o subtipo genético dominante HLA-B*27:05 nessa
populacdo. Esse componente genético foi identificado
como o principal fator predisponente para a EA, levando
ao inicio mais precoce da doenca, quando comparado
aos que ndo fem esse fator genético.”

O fato de a maioria dos pacientes desta amostra ndo
terem vicios, essa auséncia é fator de protecdo (dentre
os fatores adquiridos), uma vez que o tabagismo estd
associado ao aumento da atfividade da doenca, piores
indices de BASDAI e BASFI." A prdtica de exercicio na EpA
pode ser eficaz para a reabilitacéo, para manter funcéo e
forca, bem como para diminuir a inflamacdo articular.?
Os homens s&o mais propensos as atividades fisicas que
as mulheres, e {€m melhor resposta terapéutica.”

Um ponto importante do presente estudo é o de que os
participantes estavam sendo diagnosticados a tempo de
ndo ter limitacdes irreversiveis. Interessante, estes pacientes
tinham o indice BASDAI baixo, mas do ASDAS elevado,
contradizendo um pouco a assertiva quanto & atividade
de doenca. E mister observar que o BASDAI é indice de
atividade exclusivamente subjefivo, enquanto o ASDAS
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utiliza provas de atividade inflamatéria (PCR), o que pode
justificar as diferencas encontradas. Este achado questiona
o baixo escore de BASDAIl isolado como bom preditor de
eficécia terapéutica para anti-TNF.Z

Na EA, os pacientes também podem apresentar
sintomas constitucionais, incluindo anorexia e perda de
peso.” Contudo, os desta amostra através do questiondrio
de avaliacdo nutricional néo tiveram esse tipo de
problema, apesar de terem problemas nutricionais, por
sobrepeso, baixa porcentagem de massa magra e elevada
porcentagem de gordura.

A baixa quantidade de massa muscular quando
associada & baixa forca muscular esquelética, gera
risco para sarcopenia secunddria devido & inflamacdo
sisttmica da EA, levando ao risco de incapacidade
fisica, m& qualidade de vida e até aumento das taxas de
mortalidade. Embora seja possivel que a atividade néo
gere sarcopenia de maneira imediata, a incapacidade,
advinda de dano estrutural secunddrio & atividade
inflamatéria continua, pode fazé-lo.??2

As limitacdes do estudo consistiram em se ter amostra
pequena, devido & baixa prevaléncia da doenca, apesar
do servico ser de um hospital universitario de grande
porte e considerado referéncia estadual em tratamento
reumatolégico. Outra limitacdo foi de ndo avaliar a
prética de exercicio fisico, por ser grande fator na
composicdo corporal dos pacientes, sugerindo-se estudo
mais abrangente que avalie esse pardmetro também.
Além disso, estudos intervencionistas, mudando a prética
de exercicios e dieta dos pacientes, sGo bem-vindos neste
contexto.

CONCLUSAO

Este estudo evidenciou que a obesidade contribuiu
para o aumento dos parémetros de atividade inflamatéria
de pacientes com EA nos homens.
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