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RESUMO

ARANHA, Luciana Nicolau. Efeitos da dieta associada ao consumo de acai (Euterpe
oleracea Mart.) em biomarcadores metabdlicos, no estado antioxidante, estresse oxidativo
e na resposta inflamatéria de individuos com excesso de peso e dislipidémicos. Rio de
Janeiro. Tese (Doutorado em Medicina: area de concentragdo cardiologia) — Faculdade de
Medicina, Universidade Federal do Rio de Janeiro, 2019.

Fundamento: A obesidade e dislipidemia sdo fatores de risco cardiovascular e estdo
relacionadas com a inflamacéo e estresse oxidativo. A dieta € um importante fator modificavel
para o tratamento da obesidade e dislipidemia e o acai é um fruto que devido as elevadas
concentracBes de acidos graxos monoinsaturados (AGMI) e polifendis, poderia trazer
beneficios para a saude, melhorando o perfil lipidico e reduzindo a inflamagéo e o estresse
oxidativo.

Objetivo: Avaliar os efeitos da dieta hipoenergética (DH) associada ao consumo de agai
(Euterpe oleracea Mart.) na obesidade, dislipidemia, nos biomarcadores do estado
antioxidante, no estresse oxidativo e nos marcadores da resposta inflamatdria.

Métodos: Realizou-se um ensaio clinico, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo
com duracdo de 90 dias. O estudo teve inicio com o run in de 30 dias, no qual a intervencéo foi
DH exclusiva. Apos este periodo os voluntarios foram randomizados em dois grupos DH +acai
ou DH+placebo, onde foi acrescido a DH 200g de polpa de acai ou placebo por 60 dias. Foram
avaliados os dados dietéticos, medidas antropométricas, da pressdo arterial, glicemia, perfil
lipidico, niveis plasmaticos de 8-isoprostanos, vitaminas A e E, IFN-y, TNF-q, IL-6 e IL-10,
no inicio e final de cada etapa.

Resultados: Concluiram o ensaio clinico 69 voluntarios (média de idade de 41,3 + 9,7 anos,
66% mulheres), sendo 30 do grupo DH + acai e 39 do grupo DH + placebo. Em relacdo aos
dados dietéticos, observou-se um consumo maior de AGMI no grupo DH+acai em comparagao
ao grupo DH+placebo. As concentragbes plasmaticas de 8-isoprostanos reduziram
significativamente apos 60 dias de intervencdo no grupo que consumiu acai (p = 0,00) e houve
diferenca significativa entre os grupos estudados (acai versus placebo; p = 0,037). Observou-se
um aumento significativo (p = 0,045) nos niveis plasmaticos de vitamina A e um redugdo (p =
0,020) dos niveis de vitamina E no grupo DH+ placebo, no entanto ndo foi observado diferenca
destes parametros entre os grupos. Em relacdo aos parametros do estado inflamatério, observou-
se uma reducdo significativa da IL-6 no grupo acai (p = 0,042) e do IFN-y em ambos os grupos,
DH + acai (p = 0,001) e DH + placebo (p = 0,008), porém ndo houve diferenca entre 0s grupos
estudados. Os parametros do perfil lipidico e glicemia ndo mostraram mudanca independente
da intervencéo nutricional.

Conclusdo: A adicdo de acai a uma dieta hipoenergética por 60 dias reduziu o estresse
oxidativo e melhorou a inflamagao em individuos com excesso de peso e dislipidemia.

Palavras-chave: Euterpe oleracea, acai, estresse oxidativo, inflamacdo, obesidade,
dislipidemia



ABSTRACT

ARANHA, Luciana Nicolau. Effects of diet associated with acai (Euterpe oleracea Mart.)
consumption on metabolic biomarkers, antioxidant status, oxidative stress and
inflammatory response in overweight and dyslipidemic individuals. Rio de Janeiro. Tese
(Doutorado em Medicina: area de concentragdo cardiologia) — Faculdade de Medicina,
Universidade Federal do Rio de Janeiro, 2019.

Background:Obesity and dyslipidemia are cardiovascular risk factors and are related to
inflammation and oxidative stress. Diet is an important modifiable factor for the treatment of
obesity and dyslipidemia and agai is a fruit that due to the high concentrations of
monounsaturated fatty acids (AGMI) and polyphenols, could bring health benefits, improving
the lipid profile and reducing inflammation and oxidative stress.

Objective: To evaluate the effects of a hypoenergetic diet (HD) associated with acai (Euterpe
oleracea Mart) pulp consumption on obesity, dyslipidemia, biomarkers of the antioxidant state,
oxidative stress and markers of inflammatory response.

Methods: A randomized, double-blind, placebo-controlled clinical trial was conducted for 90
days. The study began with a 30-day run-in period, during which the intervention was
exclusively a HD. Following this period, volunteers were randomized into 2 groups DH+acai
or DH+placebo, and 200 g of either acai pulp or placebo were added to the HD for 60 days.
Dietary data, anthropometric measurements, arterial pressure, blood glucose levels, plasma 8-
isoprostane concentrations, vitamins A and E, IFN-y, TNF-a, IL-6, and 1L-10 were evaluated
at the beginning and end of each step.

Results: Sixty-nine volunteers (average age 41.3 = 9.7, 66% women) completed the clinical
trial, 30 of which were in the HD + acai group and 39 in HD + placebo group. In relation to
dietary data, a higher intake of monounsaturated fatty acids (AGMI) was observed in the DH +
acai group compared to the DH + placebo group. Plasma 8-isoprostane concentrations
significantly reduced 60 days after the intervention in the acai group (p = 0.00), and there was
a significant difference between the groups studied (acai versus placebo; p = 0.037). There was
a significant increase (p = 0.045) in plasma vitamin A concentrations and a reduction (p =
0.020) in vitamin E levels in the HD + placebo group; there were, however, no intergroup
differences observed for these parameters. Regarding inflammatory status parameters, a
significant reduction in IL-6 was observed in the HD + acai group (p = 0.042), and IFN-y
decreased significantly in both groups, HD + acai (p = 0.001) and HD + placebo (p = 0.008);
there were, however, no differences between the groups studied. Lipid profile parameters and
blood glucose levels did not show change, regardless of nutritional intervention.

Conclusion: The addition of acai to a HD, during 60 days, reduced oxidative stress and
improved inflammation in overweight, dyslipidemic individuals.

Keywords: Euterpe oleracea, agai, oxidative stress, inflammation, obesity, dyslipidemia
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) séo as principais causas de mortalidade mundial,
representando 31% de todas as mortes globais (WHO,2019). Entre os fatores de risco mais
comuns, destacam-se a obesidade e dislipidemia (CHEN & LEVY, 2016).

A obesidade é uma doenca crénica e complexa, causada pela interacdo de fatores
geneéticos, ambientais, metabolicos e comportamentais e que apresenta impacto significativo na
morbidade, mortalidade e no custo dos cuidados de satude (UPADHYAY et al.,2018).Um dos
principais problemas relacionados com a obesidade, é a influéncia no desenvolvimento de
fatores de risco associados com DCV, como o aumento da pressdo arterial (PA), dislipidemia e
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) (PARTO & LAVIE ,2017; PICHE et al., 2018; UPADHYAY
et al.,2018). Estas consequéncias metabdlicas da obesidade, aumentam o risco de
desenvolvimento de DCV e suas morbimortalidades (FAN et al.,2013).

A dislipidemia é considerada como um dos principais contribuintes para a ocorréncia de
DCV e ocorre em decorréncia das alteracBes no metabolismo lipidico, podendo ter como
resultado a elevacdo das concentracGes do colesterol da lipoproteina de baixa densidade (LDL),
do triglicerideos (TG) e reducéo da lipoproteina de alta densidade (HDL) (GODIM et al.,2017;
PARTO & LAVIE, 2017).

Inflamacé&o e estresse oxidativo s@o processos que ocorrem na obesidade e dislipidemia
(HANSSON & HERMANSSON, 2011; MATSUDA & SHIMOMURA, 2013;
FRANCISQUETI et al, 2017). O acimulo de tecido adiposo promove altera¢Ges na secre¢do
de adipocinas, bem como a infiltracdo e ativacdo de macrdfagos nesse tecido (MELLO et
al.,2018). Como resultado, ha um aumento na expressao de citocinas pré-inflamatorias, como
a interleucina-1 (IL-1), interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), e
producdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) pelos macrofagos infiltrados
(FRANCISQUETI et al.,2017 MELLO et al.,2018; LEFFRANC et al.,2018). Na dislipidemia,
a infiltracdo das lipoproteinas de baixa densidade (LDL) no espaco subendotelial e sua
consequente oxidacdo, inicia o processo inflamatério que culmina no desenvolvimento da
aterosclerose (PELUSO, 2012).

Compostos bioativos presentes nos alimentos, como os polifenois encontrados nas frutas

e vegetais, também estdo associados a efeitos benéficos na obesidade e na melhora dos fatores
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de risco para DCV, inibindo inflamacdo e agregacdo plaquetéria, regulando o metabolismo
lipidico, a microbiota intestinal, e eliminando os radicais livres (QIN et al.,2009; CHIVA-
BLANCH & VISIOLI, 2012; XIE et al.,2018).

ModificacGes no estilo de vida, como a adogdo de uma dieta hipocaldrica balanceada
nutricionalmente sdo importantes para a reducdo da massa corporal, melhora do perfil lipidico
e da pressdo arterial (ABESO,2016). Padrbes alimentares caracterizados por um maior consumo
de frutas, vegetais, grao integrais, laticinios com baixo teor de gordura, e carnes magras, estao
associados a um menor risco de morbidade e mortalidade por todas as causas
(SCHWINGSHACKL & HOFFMAN, 2015; HARMON et al.,2015; ASGARYet al.,2018).

O acai (Euterpe oleracea Mart.), € um fruto tipico da regido amazonica no Brasil, rico
em polifendis, como as antocianinas (cianidina — 3 — glicosideo e cianidina 3-rutinosideo) ,
acido oleico, fibras e fitoesterdis e tem atraido interesse de pesquisadores devido ao seu
potencial antioxidante, que poderia auxiliar na prevencao e tratamento de doencgas (HEINRICH
et al.,2011). Estudos in vitro e em modelos experimentais demonstraram que 0 agai possui
efeitos antioxidantes, anti-inflamatorios e propriedades cardioprotetoras (NORATTO et
al.,2011; KANG et al.,2011; XIE et al.,2011), no entanto as pesquisas em humanos ainda séo
limitadas (UDANI et al.,2011; BARBOSA et al.,2016; PALA et al.,2018).
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Doencas cardiovasculares: epidemiologia e fatores de risco

DCV séo um grupo de doengas do cora¢do e dos vasos sanguineos e incluem doenca
coronariana, doenca cerebrovascular, doenca arterial periférica, doenga cardiaca reumatica e

outras (Organizacdo Mundial de Salde,2018).

As DCV continuam sendo a principal causa de morte prematura e incapacidade cronica
em todas as regides do mundo (ROTH et al.,2017). No Brasil, apesar de se observar uma
tendéncia na reducdo das taxas de mortalidade, as DCV sdo as principais causas de morte, e em
2015 foram responsaveis por 31,2 % do total de dbitos no pais (FRANCA et al.,2017).

O custo das internacdes por DCV € considerado o0 maior dentre as outras causas
hospitalares no Brasil, e no ano de 2015, R$ 37,1 bilhdes de reais foram gastos com DCV, tendo
um aumento percentual de 17% no periodo de 2010 a 2015 (SIQUEIRA et al.,2017).

O Framingham Heart Study, langado em 1948, foi essencial para compreensdo das
causas das DCV e contribuiu para o conhecimento dos fatores de risco. Além do mais, mostrou
a possibilidade de intervir sobre esses fatores e, consequentemente, reduzir a morbimortalidade
destas doencas (CHEN & LEVY, 2016).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saide (OMS), os fatores de risco que estao
relacionados com o desenvolvimento das DCV,séo os fatores de risco comportamentais (uso
do tabaco, inatividade fisica, ma alimentac&o e uso nocivo do alcool),metabolicos (hipertenséo,
diabetes, hipercolesterolemia, sobrepeso e obesidade) e gerais (idade, sexo, escolaridade e
heranca genética) (MENDIS et al.,2011).

Determinantes sociais também estdo associados com as DCV (MESQUITA, 2018).
Niveis mais baixos de escolaridade estdo associados com maior prevaléncia de fatores de risco
cardiovasculares, maior incidéncia de eventos cardiovasculares, e maior mortalidade
cardiovascular, independente de fatores sociodemogréficos (HAVRANEK, 2015). SOARES
et al.,2013 observaram que a reducdo da mortalidade por DCV foi precedida por reducao da

mortalidade infantil, elevacdo do produto interno bruto (PIB) e aumento da escolaridade.
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2.2 Obesidade

A OMS define a obesidade como uma condigéo crbnica caracterizada pelo acimulo
excessivo de gordura e que traz prejuizos a saude (WHO, 2018). A prevaléncia de sobrepeso e
obesidade tem aumentado mundialmente, como mostra uma analise de dados realizada em 195
paises. Em relagdo ao periodo de 1980-2015, a prevaléncia da obesidade duplicou em mais de
70 paises, com um total de 603,7 milhGes de adultos obesos no ultimo ano da série (THE GBD
2015 OBESITY COLLABORATORS, 2017). No Brasil, este cenario é semelhante, como
revelaram os dados da pesquisa de Vigilancia de Doencas Cronicas por Inquéritos Telefonicos
(VIGITEL) em 2016, onde mais da metade da populagéo estava acima do peso, e 18,9% dos
brasileiros foram classificados como obesos (VIGITEL, MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

A patogénese da obesidade é complexa, e embora uma das causas fundamentais do seu
desenvolvimento seja o desequilibrio energético entre as calorias consumidas e gastas, outros
fatores também sdo envolvidos na sua patologia, como 0s aspectos ambientais, socioculturais,
fatores fisiologicos, comportamentais, genéticos e epigenéticos que contribuem para a causa e
persisténcia desta doenca (HEYMSFIELD et al., 2017; WHO, 2018; GADDE et al.,2018).

Dentre os fatores ambientais o estilo de vida sedentario, a diminuigdo da préatica de
atividade fisica e 0 aumento do consumo de alimentos com alta densidade energeética, rico em
gorduras e agUcares, e 0 consumo excessivo de alimentos ultraprocessados, colaboram para o
crescimento da obesidade (DIAS et al.,2017; UPADHYAY et al.,2018). No entanto, apesar da
maioria dos individuos serem expostos a esses fatores ambientais, nem todas se tornam obesos,
sugerindo entdo que diferentes mecanismos genéticos podem predispor certos individuos ao
desenvolvimento da obesidade (UPADHYAY et al.,2018).

O diagnoéstico do sobrepeso e obesidade € realizado por meio do indice de massa
corporal (IMC), calculado com a razdo da massa corporal pela estatura ao quadrado (IMC=
peso [kg]/Estatura [m]?). Caracteriza-se excesso de peso quando o IMC esta entre 25-29,9
kg/m?, e obesidade quando o IMC se encontra > 30 kg/m?2. Além disso, a partir do IMC ¢
possivel caracterizar a obesidade segundo a sua gravidade, sendo que o IMC mais elevado esta

associado ao maior risco de comorbidades (WHO,2000).

A obesidade estd associada ao aumento da mortalidade, como mostrou um estudo
prospectivo com 89.576 participantes da Europa Ocidental e América do Norte. O aumento de
5kg/m?do IMC > 25 kg/m? foi associado com aumento de 30 % da mortalidade global; 40% da

mortalidade vascular; 60 a 120 % da mortalidade diabética, renal e hepatica e 10% para
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mortalidade neoplasica. Além do mais, a faixa de IMC de 30-35 kg/m? reduziu a sobrevida de
2 a4 anos e de 40 a 45 kg/m? em 8 a 10 anos (WHITLOCK et.al,2009). No ano de 2017, 0 IMC
elevado ficou em quarto lugar entre os fatores de risco de mortalidade, principalmente devido
aos seus efeitos nas DCV (GBD 2017 Risk Factors Collaborators, 2018).

Como o IMC néo permite avaliar a distribuicdo de gordura corporal, outros indicadores,
como o perimetro da cintura (PC) sdo utilizados para identificar o risco aumentado de
morbidade relacionada a obesidade (WHO,2008). Individuos com PC elevado apresentam
aumento de tecido adiposo visceral, que confere riscos para distdrbios metabolicos,
independentemente do IMC, tais como elevacdo das concentracfes séricas de TG, baixas
concentracdes de HDL, hiperglicemia (SANDEEP et al., 2010; DESPRES, 2012), aumento de
citocinas inflamatorias e disfuncéo endotelial (DESPRES, 2012; LEE et al., 2013). Cerhan et
al. (2014) avaliou dados de 11 estudos prospectivos de coorte com 650.386 adultos e observou
que o aumento do PC esté associado com o aumento da mortalidade em todos os pontos de corte
do IMC (20-50 Kg.m?).

Iliodromit et al (2018) avaliou a associacdo de 5 marcadores de adiposidade (IMC, PC,
razdo cintura quadril [RCQ)], razéo cintura estatura [RCEst] e percentual de gordura corporal)
com a incidéncia de DCV em uma coorte 296.535 adultos e observou que o aumento da
adiposidade tanto corporal, como central esta associada com o desenvolvimento de eventos
cardiovasculares, no entanto o PC, a RCEst e a RCQ apresentaram caracteristicas melhores que
0 IMC na predigdo de desfechos cardiovasculares, uma vez que o IMC é suscetivel ao

confundimento.

A obesidade influencia no desenvolvimento de muitos fatores de risco associados a
DCV, como a dislipidemia, hipertensdo arterial sisttmica (HAS), resisténcia a insulina e DM2
(PICHE et al.,2018). Também causa efeitos na funcéo cardiaca e na hemodindmica, uma vez
que promove o0 aumento do volume sistolico e do débito cardiaco, enquanto diminui a
resisténcia vascular sistémica e estas alteracbes acabam resultando no aumento da presséo de
enchimento ventricular e volume, promovendo mudancas estruturais de dilatacdo e hipertrofia
ventricular esquerda (PARTO et.,2018).

O desenvolvimento dessas comorbidades é proporcional ao IMC, e ao grau de obesidade
e consequentemente, os individuos que sdo obesos tém maior probabilidade de desenvolver
DCV e suas manifestacdes, como a doenca arterial coronariana, angina, infarto do miocardio,

fibrilacdo atrial, insuficiéncia cardiaca e morte subita cardiaca (figura 1) (PARTO et al., 2018;
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PICHE et al.,2018). Aune et al. (2016) encontraram em uma metanélise de 23 estudos
prospectivos que um incremento de 10 cm do PC e 5kg/m? do IMC esta associado com risco

aumentado de insuficiéncia cardiaca.

EFEITOS CARDIOVASCULARES E METABOLICOS DA OBESIDADE

Resisténcia a insulina
Intolerdncia a glicose
Sindrome metabolica
Diabetes mellitus tipo 2

Dislipidemia

T Triglicerideos

1 Colesterol- VLDL

T Colesterol-LDL

| HDL-Colesterol

T Colesterol ndo-HDL

Hemodinimica

T Volume sanguineo

TVolume sistolico

T Débito cardiaco

| Resisténcia vascular periférica

T Pressdo arterial

| Estresse da parede ventricular esquerda
Hipertensdo arterial pulmonar

Estrutura cardiaca
Hipertrofia ventricular esquerda
T Ventriculo esquerdo

1 Atrio esquerdo

T Ventriculo direito

Funcio Cardiaca

Disfungdo diastélica do ventriculo esquerdo
Disfungdo sistélica do ventriculo esquerdo

Faléncia do ventriculo direito

Distirbios neuro-hormonais

Ativagio do sistema nervoso simpatico

Ativagio do sistema renina-angiotensina-aldosterona
Redugdo do peptideo natriurético atrial e cerebral

Desregulacio metabélica

Aciimulo de metabélitos lipidicos txicos
Disfungio mitocondrial

Flexibilidade metabolica reduzida
Metabolismo do miocardio prejudicado
Acimulo ectopico de lipidios
Inflamacio sistémica de baixo grau

Aumento de citocinas pré-inflamatérias

Disfuncio endotelial

Desfechos cardiovasculares

1 Fatores de risco cardiovasculares
T Doenga arterial coronariana

T Insuficiéncia cardiaca

1 Fibrilag3o atrial

T Doengas cerebrovasculares

T Morte subita

Figura 1. Efeitos cardiovasculares e metabolicos da obesidade

Adaptado de Piché et al (2018).

2.3 Dislipidemia

A dislipidemia é uma condicgéo caracterizada por alteracdes na concentracdo de um ou
mais lipideos/lipoproteinas presentes no plasma (TG, CT, HDL e LDL) e de acordo com a
Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevencdo da Aterosclerose, a dislipidemia € classificada
em 4 tipos: hipercolesterolemia isolada, hipertrigliceridemia isolada, hiperlipidemia mista ou
diminuicdo isolada do HDL ou associado ao aumento da LDL ou TG, conforme descrito no
quadro 1(FALUDI et al., 2017).
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Quadro 1. Classificagao das dislipidemias

Classificacéo Alteracéo
Hipercolesterolemia isolada Colesterol -LDL > 160/mg/dL
Hipertrigliceridemia isolada Triglicerideos > 150 mg/dL

Hiperlipidemia mista Colesterol -LDL > 160 mg/dL e
triglicerideos > 150 mg/dL
HDL baixo isoladamente ou associado ao Colesterol-HDL < 40 mg/dL (homens);
aumento de LDL ou de TG Colesterol-HDL < 50 mg/dL (mulheres).

LDL.: lipoproteina de baixa densidade; HDL.: lipoproteina de alta densidade; TG:triglicerideos
Fonte:FALUDI et al., 2017

Dados do VIGITEL de 2016, mostraram que 22,6% dos adultos entrevistados,
apresentavam diagndstico médico de dislipidemia, sendo maior entre mulheres (25,9%) do que
em homens (18,8%) e em ambos 0s sexos, 0 diagnostico da doencga era mais comum com 0
avanco da idade (VIGITEL, MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

O estudo National Health and Nutricion Examination Survey (NHANES) demonstrou
que a dislipidemia é a comorbidade mais comum associada a obesidade (TOTH,2012) e é um
dos principais fatores de risco que contribui para o desenvolvimento da DCV (PARTO, 2018).
O estudo Framingham Off spring Study,que acompanhou 3501 participantes (idade 51+ 10
anos, entre homens e mulheres) no periodo de 1987 a 2011, demonstrou que baixos niveis de
HDL ou elevados niveis de LDL isoladamente, em conjunto, ou em qualquer combinag¢do com
elevados niveis TG, estdo associados com o aumento do risco de DCV (ANDERSSON et
al.,2014).

Individuos com resisténcia a insulina, como aqueles com obesidade abdominal,
sindrome metabdlica e DM2, muitas vezes tém dislipidemia, o que contribui para 0 aumento do
risco de desenvolvimento da aterosclerose (STAHEL et al,2018). A dislipidemia tipica nestas
condicOes é caracterizada por hipertrigliceridemia, presenca de particulas de LDL pequenas e
densas, reducdo do colesterol da HDL e do numero de particulas de HDL, elevacdo das
lipoproteinas remanescentes (hepéticas e intestinais) e hiperlipidemia pds-prandial. Logo,
nestas condicdes, a dislipidemia tem sido definida como aterogénica (KLOP et al.,2013;
KOTSIS et al.,2018).

Numerosos processos estdo envolvidos na absorcéo, transporte e armazenamento de
lipidios (figura 2). No estado saudavel, os triglicerideos da dieta sdo hidrolisados pelas lipases

pancreaticas em acidos graxos livres (AGL), monoglicerideos e diglicerideos e absorvidos
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pelos enterdcitos via difusdo passiva e transportadores especificos (KLOP et al.,2013; FALUDI
etal., 2017). Apds serem absorvidos pelas células intestinais, os lipidios, em especial os acidos
graxos, sdo utilizados na producdo de quilomicrons (Figura 2, via A e B), que possuem a
apolipoproteina B-48(apo- B-48) como a sua principal lipoproteina (KLOP et al.,2013,
STAHEL et al,2018). Posteriormente, os quilomicrons sdo secretados pelas células intestinais
para o interior do sistema linfatico e entram na circulacéo através do ducto toracico (KLOP et
al.,2013; FALUDI et al., 2017). Os quilomicrons circulantes fornecem AGL ricos em energia
para o tecido adiposo, musculo esquelético e outros tecidos através da lipélise mediada pela
lipase lipoprotéica (LPL; Figura 2, via C) (STAHEL et al,2018). Apds este processo de lipdlise,
os quilomicrons remanescentes (ricos em éster de colesterol), continuam adquirindo éster de
colesterol da HDL através da acdo da proteina de transferéncia de éster de colesterol (CETP;
Figura 2, via D) no plasma. A depuracdo hepatica dos remanescentes de quilomicrons é
mediada, em parte, pelo receptor de LDL hepatico e pelo “receptor remanescente” de
reconhecimento de apolipoproteina E (apoE) em particulas remanescentes (Figura 2, via E).
Este processo € negativamente regulado pela Pro-proteina Convertase Subtilisina/Kexina Tipo
9 (PCSK9), uma protease expressa predominantemente no figado, intestino e rins e que tem
como alvo os receptores de LDL (LDLR) para a degradacao pelo lisossoma (KLOP et al.,2013;
STAHEL et al,2018). Remanescentes de quilomicrons e &cidos graxos sdo absorvidos pelo
figado, onde sdo utilizados na formacdo da lipoproteina de muito baixa densidade(VLDL)
(Figura 2, Via F e G), que sdo lipoproteinas ricas em TG e contém a apolipoproteina B-100
(ApoB-100) como sua principal apolipoproteina (FALUDI et al., 2017; STAHEL et al,2018).
Na circulacdo, os TG das VLDL sdo hidrolisados pela LPL e os &cidos graxos liberados sdo
redistribuidos para os tecidos, podendo ser armazenados no tecido adiposo, ou rapidamente
utilizado nos musculos esqueléticos. As VLDL se transformam em remanescentes e sdo
removidas pelo figado por receptores especificos, sendo que uma parte das VLDL d& origem
as lipoproteinas de densidade intermediaria (IDL), que sdo removidas rapidamente no plasma.
O processo de catabolismo continua e inclui a acdo da lipase hepética, resultando na formacéo
das LDL (Figura 2, via D e E) que fardo o transporte do colesterol para os tecidos periféricos
(FALUDI et al., 2017).

Estados de resisténcia a insulina, como ocorre em obesos e diabéticos sdo associados
com inumeras anormalidades na producéo e liberacdo de particulas de lipoproteinas (STAHEL
et al,2018). Devido ao aumento do tecido adiposo em individuos obesos, ocorre uma maior

liberacdo de AGL na circulagdo e apesar das altas concetragfes plasmaticas de insulina em
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resposta a uma refeicdo padréo, os individuos obesos ndo conseguem suprimir a liberacdo de
AGL do tecido adiposo e o aumento da disponibilidade de acidos graxos diminuira a utilizacéo
de glicose no musculo e estimulara a producéo de glicose hepatica. A circulagdo prolongada de
acidos graxos da dieta, refletira em parte, no aumento da lipemia pos-prandial (KOTISIS et
al.,2018).

A lipolise de lipoproteinas ricas em TG também é prejudicada na obesidade por niveis
reduzidos de expressdao de RNA mensageiro(mRNA) da LPL no tecido adiposo, redugdes na
atividade da LPL no musculo esquelético e competicéo por lipolise entre VLDL e quilomicrons.
A sintese aumentada de VLDL no figado pode inibir a lip6lise de quilomicrons, o que promove
a hipertrigliceridemia (KOTISIS et al.,2018). As particulas livres de VLDL sofrem trocas
enzimaticas com outras particulas de lipoproteinas, como HDL e LDL, via CETP.Uma vez que
essas particulas de lipoproteinas ricas em TG sdo expostas a varias lipases, as particulas de HDL
se tornam menores e sofrem metabolismo e excrecdo pelo rim (Figura 2, via H), resultando em
niveis reduzidos de HDL (KOTISIS et al.,2018;STAHEL et al,2018). Na presenca de
hipertrigliceridemia, o teor de colesterol da LDL diminui, enquanto o contetdo de TG da LDL
aumenta pela atividade da CETP. O aumento do teor de TG na LDL é hidrolisado pela lipase
hepatica, o que leva a formacdo de particulas pequenas e densas de LDL (Figura 2, via I). A
LDL pequena e densa é metabolizada de forma relativamente lenta, o que promove a sua
aterogenicidade (KOTISIS et al.,2018; STAHEL et al,2018).
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Figura 2. Desregulacdo do metabolismo das lipoproteinas resultando na
dislipidemia aterogénica (Adaptado de Stahel et al 2018).AG, &cido graxo; apo, apolipoproteina; C,
colesterol; CETP; proteina de transferéncia de éster de colesterol; HDL, lipoproteina de alta densidade; HDL-R,
lipoproteina de alta densidade remanescente; IDL, lipoproteina de densidade intermediaria; LDL, lipoproteina de
baixa densidade ; LH, lipase hepatica, LPL, lipase lipoprotéica; MAG, monoacilglicerol; NEFA, &cidos graxos
ndo esterificados; QM, quilomicron, QM-R, quilomicron remanescente; sdLDL, lipoproteina de baixa densidade
pequena e densa; TG, triglicerideos; VLD, lipoproteina de densidade muito baixa.
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2.4 Estresse oxidativo na obesidade e dislipidemia

As EROs, entre outras especies reativas, sdo produzidas por organismos vivos como
resultado do metabolismo celular normal e desempenham um papel crucial nos processos
fisiologico e fisiopatolégico humano (BRIEGER et al.,2012; BIRBEN et al.,2012). As EROs
sdo moléculas altamente reativas e participam de muitas vias de sinalizacao celular, incluindo

a proliferacdo, diferenciacéo, resposta imune e apoptose (LEFRANC et al.,2018).

As EROs podem ser divididas em 2 grupos: radicais livres e ndo radicais. Moléculas
contendo um ou mais elétrons ndo pareados e, portanto, dando reatividade a molécula séo
chamados de radicais livres (radical superoxido [O2 7], hidroxila [HO-], peroxila [ROO-] e
alcoxila [RO-]). Quando 2 radicais livres compartilham seus elétrons desemparelhados, formas
ndo radicais sdo criadas (oxigénio [O2], peroxido de hidrogénio [H202] e &cido hipocloroso
[HCIO]) (BRIEGER et al.,2012; BIRBEN et al.,2012; LEFRANC et al.,2018).Além das EROs,
outras espécies reativas importantes estdo envolvidas na homeostase da redugdo-oxidacao
(redox), incluindo as espécies reativas de nitrogénio (ERN), como o 6xido nitrico (- NO) e o
peroxinitrito (ONOO-) (PENA-OYARZUN et al.,2018).

As EROs sdo formadas por redugdo incompleta do oxigénio molecular e as principais
fontes incluem a respiracao celular e os processos metabolicos, embora também possam ser
geradas por fontes exdgenas, como radiagGes ionizantes, poluentes e drogas (BRIEGER et
al.,2012; BIRBEN et al.,2012; LEFRANC et al.,2018). As mitocondrias foram propostas para
representar a maior fonte de espécies oxidantes intracelulares. As EROs mitocondriais sdo
geradas pela reducdo parcial do oxigénio molecular em O, e esses eventos ocorrem
principalmente no complexo | e 111 da cadeia de transporte de elétrons, que esta localizada na
membrana mitocondrial interna (PENA-OYARZUN et al.,2018). Outra fonte de ERO é gerada
pela familia nicotinamida adenina dinucleotidio fosfato (NADPH)oxidase (NOX). As NOX sdo
enzimas que catalisam a transferéncia de elétrons da NADPH para o oxigénio molecular,
gerando O2", usado principalmente pelas células fagociticas como mecanismo de defesa contra
patdgenos. Estas enzimas também participam da diferenciacdo celular, crescimento,
proliferacdo, apoptose, regulagdo citoesquelética, migracéo e contracdo (BRIEGER et al.,2012;
PENA-OYARZUN et al.,2018). Além disso, outras enzimas participam da formacédo de
espécies reativas, como a xantina oxidase (XO), que catalisa a conversdo de hipoxantina em
acido drico, gerando O2~ como subproduto e as enzimas Oxido nitrico sintase (NOS) que

catalisam a oxidagdo de L-arginina em L-citrulina e liberam Oxido nitrico (NO), o que é
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importante em varias funcdes bioldgicas, como contratilidade cardiaca e vasodilatacio (PENA-
OYARZUN et al.,2018).

Quando a producéo dessas espécies reativas esta exacerbada, o organismo dispde de um
eficiente sistema antioxidante que consegue controlar e restabelecer o equilibrio. Este sistema
é dividido em enzimético e ndo enzimético. Os principais antioxidantes enzimaticos incluem as
enzimas superoxido dismutase (SOD), catalase (CAT), glutationa peroxidase (GPx) e a
glutationa reduzida (GSH). O sistema de defesa ndo enzimatico inclui compostos antioxidantes
de origem alimentar, como vitamina E, vitamina C, carotenoides, acido urico e polifenois que
atuam por meio de mecanismos prevenindo e / ou controlando a formacéo de EROs (BIRBEN
et al.,2012; BRIEGER et al.,2012).

O estresse oxidativo, portanto, resulta do desequilibrio entre o sistema pro e
antioxidante, com predominio dos oxidantes e consequentes danos oxidativos
(FRANCISQUETI et al.,2017; MELLO et al.,2018; LEFRANC et al.,2018). A longa exposi¢céo
ao estresse oxidativo pode levar a oxidacdo de biomoléculas, como os lipideos, proteinas e
acido desoxirribonucleico (DNA), tendo como resultado a perda de suas func¢des biologicas
e/ou desequilibrio homeostatico, e como consequéncia o dano oxidativo contra células e tecidos
e 0 desenvolvimento de algumas doencas, como a obesidade, diabetes e DCV (figura 3)
(MELLO et al.,2018; LEFRANC et al.,2018). Além do mais, ao danificar as estruturas
celulares, o estresse 0 oxidativo pode desencadear ou potencializar uma resposta inflamatoria,
por ativar por exemplo a via do fator nuclear kappa B (NF-«B) (PENA-OYARZUN et al.,2018;
MELLO et al.,2018).

A obesidade pode induzir o estresse oxidativo sistémico através de indmeros
mecanismos bioquimicos, como a geracdo de superoxido por meio da NOX, fosforilacdo
oxidativa, auto oxidacao de gliceraldeido, ativacdo da proteina quinase C (PKC) e vias de poliol
e hexosamina (SAVINI et al.,2013; MANNA et al.,2015; RANI et al.,2016). Outros fatores
também contribuem com o aumento do estresse oxidativo em individuos obesos e com o
desenvolvimento de comorbidades, como a disfungéo tecidual, hiperleptinemia, alteragfes no
metabolismo de glicose e lipidios, inflamacdo cronica, disfuncdo endotelial, defesa
antioxidante inadequada e o tipo de dieta (VINCENT et al., 2006; SAVINI et al.,2013;
MANNA et al.,2015).
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Figura 3. Mecanismos de formacao de espécie reativa de oxigénio (ERO) e espécie reativa de

nitrogénio (ERN) durante desordens metabolicas (Adaptado de Rani et al.,2016). ERO, espécie

reativa de oxigénio; ERN, espécie reativa de nitrogénio; GPx, Glutationa peroxidase; GSH, Glutationa reduzida;
GSSG, glutationa dissulfeto; NO, 6xido nitrico; NOS, éxido nitrico sintase; NOX, NADPH oxidase; SOD,

Superoéxido dismutase.

A disfuncdo do tecido aumenta o estresse oxidativo e a inflamacdo, agravando a
resisténcia a insulina, hiperglicemia e hipertrigliceridemia. O aumento da expressdo de
adipocinas causa infiltracdo de macréfagos no tecido adiposo, levando a superproducdo de
EROs e citocinas inflamatérias (FERNANDEZ-SANCHEZ et al.,2011; SAVINI et al., 2013).
A adiposidade abdominal ou visceral também esta relacionada com a elevacdo de AGL no
plasma. Estes por sua vez, elevam a glicose sanguinea e produzem radicais nitréxidos nas
células vasculares e endoteliais lisas por meio da via PKC. Os lipidios servem como substrato
para a oxidacdo, estimulam a formacdo de radicais e aumentam o acimulo de subprodutos
oxidativos, especialmente no tecido adiposo branco. Em excesso, a oxidacdo de lipidios
aumenta o risco de trombose, disfuncdo endotelial e aterosclerose (VINCENT et al., 2006;
MANNA et al.,2015).

A leptina € um hormonio produzido pelo tecido adiposo, que regula o apetite e exerce
efeitos protetores contra a lipotoxicidade em tecidos ndo adiposos. Em obesos, a
hiperleptinemia induz o estresse oxidativo por também estimular a proliferacdo e ativacao

de mondcitos e macrofagos e producdo de IL-6 e TNF-a (SAVINI et al., 2013).
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A hiperglicemia aumenta a via glicolitica e o ciclo do acido tricarboxilico, levando a
superproducdo de nicotinamida adenina dinucleotideo (NADH) e flavina adenida dinucleotideo
(FADH2); o aumento resultante no gradiente de protons através da membrana interna
mitocondrial causa vazamento de elétrons no complexo 111, levando a producéo de superdxido.
O radical livre inibe a desidrogenase-3-fosfato e redireciona os metabdlitos para vias
alternativas: a glicose € deslocada para a via do poliol; a frutose-6-fosfato é deslocada para a
via da hexosamina; os fosfatos de triose produzem metilglioxal, o principal precursor de
produtos finais de glicacdo avancada (AGE); e o fosfato de dihidroxiacetona é convertido em
diacilglicerol, o qual ativa a via PKC. A ativagdo dessas vias alternativas induz o estresse
oxidativo, aumentando a producdo de radicais livres ou prejudicando as defesas antioxidantes.
Além do mais, 0s AGE estimulam a producdo de EROs por meio da ativacdo do NF-xB, que
estimula a transcricdo de moléculas de adesdo, citocinas pro-inflamatdrias, enzima éxido nitrico
sintase induzivel (iNOS) e microRNAs envolvidos na adipogénese, inflamacdo e estresse
oxidativo (VINCENT et al., 2006; SAVINI et al.,2013; MANNA et al.,2015).

A hipercolesterolemia esta associada com a oxidacdo das moléculas de LDL. A
oxidacdo da LDL pode ocorrer como resultado a geracdo de EROs, ERNSs e ativacao de varias
oxidases e oxigenases, juntamente com a diminuicdo da atividade do sistema antioxidante
celular. Além do mais, a oxidacdo da LDL pode ocorrer devido as mudancas que ocorrem nas
particulas de LDL, que as tornam menores e mais densas. A formacdo de LDL oxidada e seus
componentes, alteram o funcionamento normal do endotélio e esta intimamente relacionada
com a aterogénese (VICENT et al.,2006; RANI et al.,2016).

2.5 Inflamacéo na obesidade e dislipidemia

O tecido adiposo é um 6rgao metabdlico, enddcrino e regulador da homeostase e tem a
capacidade de secretar uma série de substancias denominadas de adipocinas e citocinas, que
possuem  propriedades  anti-inflamatéria,  pré-inflamatéria e  imunomoduladora
(FRANCISQUETI et al.,2015; PENA-OYARZUN et al.,2018; MELLO et al.,2018). Devido
a estes fatores, o tecido adiposo é reconhecido como um érgdo importante de uma complexa
rede que participa da regulacdo de uma variedade de func@es bioldgicas, como a regulacéo do

apetite, 0 gasto energético, a sensibilidade periférica a insulina, a capacidade oxidativa e a
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absorcdo de lipideos em outros tecidos (FRANCISQUETI et al.,2015; UNAMUNO et
al.,2018).

O tecido adiposo é composto por varios tipos de células: os adipocitos, pré-adipocitos,
os fibroblastos, as células endoteliais e os diferentes tipos de células imunes. O excesso de
adiposidade esta positivamente correlacionado com niveis plasmaticos elevados de AGL,
lipopolissacarideos (LPS) e citocinas, que desempenham importante papel no desenvolvimento
da inflamacdo relacionada a obesidade. Tais elevacdes estimulam varios mecanismos
moleculares que estdo associados com a resposta inflamatdria, incluindo a ativacdo de
macrofagos e o estresse do reticulo endoplasmatico no tecido adiposo (SUNG et al.,2018).

Na obesidade o tecido adiposo sofre remodelacéo, levando a um aumento do tamanho
(hipertrofia) e numero (hiperplasia) do adipdcito, e como consequéncia ocorre a diferenciacdo
de pré-adipdcito, em adipécitos maduros (FRANCISQUETI et al.,2015; LEFRANC et
al.,2018). Com isso, o fluxo sanguineo pode ser prejudicado, tendo como consequéncia a
hipdxia, que por sua vez esta relacionada com a necrose e infiltracdo de macrofagos no tecido
adiposo (Figura 4) (MELLO et al.,2018).

Uma vez infiltrado no tecido adiposo, os macrdfagos participam do processo
inflamatorio, por aumentarem a producéo de citocinas pro-inflamatorias, como o TNF-a, IL-6
e interleucina 1 beta (IL-1B) (FRANCISQUETI et al.,2015; MELLO et al.,2018). Estas
citocinas sdo potentes estimuladores da producdo de ERO e ERN e, portanto, podem ser
responsaveis pelo aumento do estresse oxidativo (FERNANDEZ-SANCHEZ et al.,2011). O
tecido adiposo também possui a capacidade de secretar a angiotensina Il, que estimula a
atividade da NOX, que € a principal via de producdo de EROs nos adipdcitos (FERNANDEZ -
SANCHEZ et al.,2011; PENA-OYARZUN et al.,2018).

Logo, a obesidade pode ser vista como um processo inflamatorio cronico de baixo grau,
influenciado pela elevacdo de marcadores inflamatérios e citocinas, e pela presenca de
macrdéfagos infiltrados no tecido adiposo branco (FRANCISQUETI et al.,2015; MELLO et
al.,2018). Essa inflamacdo crénica de baixo grau no tecido adiposo dissemina-se para uma
inflamacdo sistémica e contribui para o aparecimento e progressdo de disturbios metabdlicos
associados a obesidade, como a resisténcia a insulina, DM2, hiperlipidemias e aterosclerose
(MELLO et al.,2018; LEFRANC et al.,2018; PENA-OYARZUN et al.,2018).
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Na dislipidemia, o aumento da LDL circulante no sangue possibilita que mais particulas
destas lipoproteinas penetrem e figuem mantidas dentro da matriz extracelular subendotelial
por proteoglicanos, e desta forma, sejam suscetiveis a sofrerem oxidagdo por mieloperoxidases,
lipoxigenases e EROs. A formacdo da lipoproteina de baixa densidade oxidada (LDL-0x)
provoca a disfuncdo do endotélio e este processo, pode conduzir & produgdo de moléculas de
adesdo sobre a superficie vascular, incluindo E- e P-selectina, molécula de adeséo intracelular
1 (ICAM-1), e moléculas de adesdo celular vascular 1 (VCAM-1) que se conectam aos
mondcitos firmemente (HANSSON & HERMANSSON,2011; HUSAIN et al.,2015; KATOOR
et al.,2017). Uma vez aderidos, os mondcitos podem migrar para o espago subendotelial em
resposta aos estimulos quimioatrativos, tais como a LDLox, a lipoproteina a (Lp(a)) e as
citocinas como a proteina quimiotatica de mondcitos (MCP-1), a interleucina 1 (IL-1),
interferon gama (INF-y) e 0 TNF-a. Em seguida, os mondcitos se diferenciam em macréfagos,
induzidos pela acdo do fator estimulador de col6nia de macréfagos (M-CSF), que é produzido
pelas células inflamadas da intima. Este mecanismo leva 0 aumento da expressdo de receptores
scanverger (ScR) e toll-like (TLR). Os ScRs irdo mediar a internaliza¢do da LDL, o que leva a

formacéo das células espumosas (foam cells), enquanto os TLRs transmitem sinais de ativacdo



30

(como a via NF-kB), culminando na liberag@o de citocinas, proteases ¢ moléculas vasoativas
(LIBBY, 2002; LIBBY et al.,2010; HANSSON & HERMANSSON,2011; LIBBY,2012;
HUSAIN et al.,2015; KATOOR et al.,2017). Os macrdfagos repletos de lipidios (foam cells)
sdo o0s principais componentes das estrias gordurosas, lesbes macroscopicas iniciais da
aterosclerose (KATOOR et al.,2017).

Linfécitos T e mastdcitos que sofrem migracédo para o espago subendotelial, juntamente
com as foam cells, liberam uma variedade de citocinas que promovem a inflamacéo e geracao
de EROs. Fatores de crescimento liberados por estas células, bem como as EROs estimulam a
migracao de células musculares lisas e deposi¢do de colageno, levando ao desenvolvimento da
placa de ateroma (KATOOR et al.,2017).

2.6 Tratamento nutricional da obesidade e dislipidemia

A reducdo do peso deve ser recomendada para todos 0s pacientes com obesidade, e para
aqueles com excesso de peso na presenca de comorbidades, tais como DM2, HAS e
dislipidemia (JENSEN et al.,2014). Para o sucesso € necessario modifica¢Bes no estilo de vida,
como a mudanga na alimentacdo e a préatica de atividade fisica (GADDE et al.,2018).

A Diretriz Brasileira de Obesidade recomenda para tratamento da obesidade uma dieta
planejada individualmente para criar um déficit de 500 a 1.000 kcal do valor energético total
(VET), objetivando uma diminuicdo de 0,5a 1 kg por semana. As dietas devem ser balanceadas
em macro e micronutrientes, compostas de 20% a 30% de gorduras, 55% a 60% de carboidratos
e 15% a 20% de proteinas, permitindo ao paciente a escolha de maior variedade de alimentos e
adequacdo nutricional, maior aderéncia e resultando em perda de peso pequena, porém
sustentada (ABESO, 2016).

Para a prevencdo da aterosclerose, as diretrizes recomendam para o tratamento das
dislipidemias uma dieta isenta de acidos graxos trans, o consumo de < 10% do VET de acidos
graxos saturados para individuos saudaveis e < 7% do VET para aqueles que apresentam risco
cardiovascular aumentado, e a substitui¢do parcial dos acidos graxos saturados por mono e poli-
insaturados, uma vez que este tem acdo pro — inflamatdria e o elevado consumo esté associado
a efeitos deletérios do ponto de vista metabdlico e cardiovascular (FALUDI et al.,2017).

O padrdao alimentar € um dos principais contribuintes para os fatores de risco

cardiovascular, bem como para o desenvolvimento das DCV e alguns estudos de referéncia,
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como o Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH), e Prevencion con Dieta
Mediterranea (PREDIMED) demonstraram o efeito da dieta na incidéncia e severidade da DCV
(KERLEY,2018).

A dieta DASH foi designada para o tratamento da HAS e estimula o consumo de frutas
e legumes, gréo integrais, nozes, peixes, aves e produtos lacteos com baixo teor de gordura e
minimiza o consumo de carne vermelha, agucar e alimentos processados (SACKS et al.,1995).
Siervo et al. (2015) realizou uma revisdo sistematica e metanalise de ensaios clinicos
randomizados para determinar os efeitos da dieta DASH sobre os fatores de risco
cardiovascular, e observou que a dieta resultou em redugdes significativas da PAS e PAD e
reducdo nas concentracdes de colesterol total e LDL.

O estudo PREDIMED é baseado no padrdo alimentar da regido do Mediterréneo e é
frequentemente caracterizado por uma alta ingestao de vegetais, frutas, nozes, graos integrais e
azeite extravirgem, com uma ingestdo moderada de peixe e as vezes vinho e baixa ingestao de
produtos lacteos, aves, carnes vermelhas, processadas e acucares (PAPADAKI et al.,2017). O
estudo multicéntrico, randomizado, incluiu participantes de 55 a 80 anos de idade com alto risco
cardiovascular que foram alocados em 3 grupos: dieta com baixo teor de gordura, dieta
mediterranea com azeite ou dieta mediterrdnea com castanhas, e apds 3 meses, foi observado
reducdo na glicose, PAS, PAD, triglicerideos e proteina C reativa nos individuos de ambos os
grupos de dieta mediterranea (azeite ou castanhas) em comparacao com o grupo de baixo teor
de gordura (ESTRUCH et al.,2006).

Uma dieta rica em frutas e vegetais apresenta beneficios cardioprotetores. Hlebowicz et
al (2013) verificaram que o consumo de aproximadamente 400g por dia de frutas e vegetais
contribuem para redugdo da PA, CT, LDL-c e glicemia. MILLER et al. (2017) observou
associacdo inversa entre a maior ingestéo de frutas, vegetais e leguminosas com DCV, 1AM,

mortalidade cardiovascular, mortalidade ndo-cardiovascular e mortalidade total.

2.7 Alimentos funcionais

O termo “alimento funcional” surgiu no Japdo, na década de 80, onde o Ministério da
Salde e Bem-estar japonéns estabeleceu uma categoria de alimentos para o uso dietético
especial, sendo estes alimentos denominados de Foods for Specified Health Use (FOSHU) e
definidos como “qualquer alimento que exerca um impacto positivo na saude, performace fisica

ou estado mental de um individuo em adigdo ao seu valor nutritivo” (MORAES & COLLA,
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2006; NITZKE, 2012). Atualmente, ndo existe uma definicdo universalmente aceita para
alimentos funcionais e a maioria dos paises ndo possuem uma definicdo especifica ou
regulamentacdo para este tipo de produto, com isso, surgiu inUmeras denominacgdes, como
nutracéuticos, alimentos medicinais, farmaconutrientes, entre outros (NITZKE, 2012).

No Brasil, a legislacdo vigente, aprovada pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria
(ANVISA) ndo define o termo “alimentos funcionais”, mas sim alimentos com alegacgdes de
propriedade funcional, que sdo aquelas relacionadas ao papel metabolico ou fisiolégico que um
nutriente ou ndo nutriente tem no crescimento, desenvolvimento, manutencao e outras funcoes
do organismo (BRASIL, 1999).

Estes produtos, contém componentes fisiologicamente ativos de origem vegetal ou
animal e foram relatados para desempenhar papéis cruciais na prevencao de inimeras doencas,
como as DCV (ALISSA & FERNS, 2012; ADEFEGHA, 2017; ASGARI et al.,2018). Acredita-
se que os alimentos funcionais exercem seus efeitos cardioprotetores atraves de acbes
antioxidantes, na reducdo dos niveis de lipidios sanguineos e pressdo arterial (Quadro 2).

Nos ultimos anos, nosso grupo de pesquisa tem se interessado em estudar alguns desses
alimentos com alegacgéo funcional que poderiam atuar no controle e/ou prevencdo das DCV.
De Paula et al.2015 avaliaram o efeito da DH associada ao consumo de 26g de farinha de coco,
em um ensaio clinico crossover, com 42 mulheres adultas, com excesso de massa corporal e
mostrou que a farinha de coco promoveu reducédo da glicemia e colesterol total. Cardoso et al
2015 pesquisaram o efeito do tratamento nutricional associado ao consumo de 6leo de coco em
pacientes com doenca arterial coronoriana e dislipidemia e constataram que o consumo de 6leo
de coco aumentou o colesterol HDL.

Em um ensao clinico, duplo cego, controlado por placebo e duracdo de 90 dias em que
foi avaliado o efeito do farelo de aveia em 132 pacientes com hipercolesterolemia, foi
observado reducdo dos parametros de resisténcia a insulina (De Souza et al.,2016).

Huguenin et al. 2015 investigaram os efeitos do granulado de castanha do Brasil
parcialmente desengordurado em 91 individuos hipertensos e dislipidémicos, em um ensaio
clinico crossover, duplo-cego e controlado por placebo e verificaram aumento dos niveis
plasmaticos de selénio, aumento da atividade da glutationa peroxidase (GPx) e reducdo dos
niveis de LDL oxidada.

Nos ultimos anos, o fruto do agai ganhou importancia internacional, sendo considerado
um alimento funcional, devido aos seus beneficios nutricionais e a sua promessa terapéutica
(SCHAUSS et al.,2006b). Esse interesse se deve ao seu contetdo de antioxidantes, sugerindo

efeitos beneficos para a saude.
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Quadro 2. Potenciais efeitos de alimentos funcionais na protecdo cardiovascular

Alimentos funcionais

Compostos bioativos

Mecanismo potencial

Oleaginosas
Legumes, frutas e vegetais
Oleo de peixe
Proteina da soja
Chocolate preto
Gréos integrais

Peixe

Tocoferol, acidos graxos 6mega 3
Fibras e polifendis
Acidos graxos 6mega 3
Isoflavonas
Flavonoides
Fibras e fitoquimicos

Acidos graxos 6mega 3

Reduz o colesterol sanguineo

Vegetais de folhas verde e frutas
Frutas citricas e vegetais

Oleo de oliva extravirgem

Carotendides
Vitamina C

Polifendis e acido oléico

Ché verde Polifenois Inibe a oxidacéo do LDL-c
Peixe Acidos graxos 6mega 3
Chocolate preto Flavondides
Roma Polifendis
Oleo de peixe Acidos graxos 6mega 3 Reduz triglicerideos sanguineos
Legumes Fibras e polifendis

Frutas citricas

Acido ascorbico

Alho e cebola Quercetina Reduz a presséo arterial
Uvas e vinho Polifendis
Chocolate preto Flavondides
Tomates Licopeno

Frutas e vegetais de folha verde
Oleos vegetais
Frutas citricas e vegetais
Cha verde e ché preto

Uvas

Carotenoides
Tocoferol, tocotriendis
Vitamina C
Polifendis

Antocianinas, catequinas,

cianidinas, flavonoides e quercetina

Acdo antioxidante

Fonte: Alissa & Ferns, 2012
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2.8 Acai (Euterpe oleracea Martius)

O acaizeiro € 0 nome comumente empregado para a espécie especifica da palmeira
Euterpe oleracea Martius. Esta palmeira é nativa da América do Sul e cresce principalmente
no Brasil, Colémbia e Suriname e nas areas inundadas da Amazonia (SCAHUSS et al., 2006a;
SCHAUSS 2009). Pertence a familia Arecaceae e seu fruto é popularmente conhecido como
acai (Figura 5 A). As palmeiras podem atingir entre 15 a 30 metros de altura e produzir cerca
de 3 a 4 cachos de frutos por ano, com uma varia¢ao de peso entre 3 a 6 Kg (BRASIL, 2002;
DEL POZO-INSFRAN et al.,2004).

Os frutos de Euterpe oleracea Mart. (Acai) sdo caracterizados pela sua forma esférica
com diametro de 1,0 a 1,5 cm e de coloracéo violeta, quase negra quando maduros. Possuem
uma unica semente, que ocupa a maior parte de seu volume. Esta é revestida por fibras
filamentosas que séo recobertas por uma fina camada comestivel (mesocarpo e epicarpo), onde
se inclui a polpa e também a casca (Figura 5B)(DEL-POZO INSFRAN et al., 2004;
LICHTENTHALER et al., 2005, SCHAUSS 2009; AGAWA et al.,2011; FAVACHO et
al.,2011). Os frutos podem ser produzidos durante todo o ano, porém com maior intensidade e
melhores qualidades organolépticas durante a estacdo seca, de agosto a dezembro
(RODRIGUES et al.,2006).

Figura 5. (A) Acai da regido amazonica e (B) Corte transversal do fruto acai.
Adaptado de Agawa et al.,2011.

O acaizeiro se destaca pela sua importancia socioeconémica entre 0s diversos recursos
vegetais, pela sua abundancia, por produzir importante alimento para as populacdes locais e
pelo seu potencial aproveitamento (BERNAUD & FUNCHAL, 2011; PORTINHO et al.,2012).
Dos frutos se extrai a polpa e subprodutos, o caro¢o pode ser aproveitado no artesanato, Como
adubo orgénico e fonte de antioxidantes, o caule para a obtengdo do palmito, as folhas para

cobrir as casas dos habitantes do interior da regido, e ainda os estipes adultos podem ser
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aproveitados para pasta e polpa de celulose pela industria de papel (NOGUEIRA, et al.2005;
BERNAUD & FUNCHAL, 2011). No Brasil, a polpa de agai é tradicionalmente consumida na
forma de suco, conhecido como “vinho” de agai, tendo também vdrias aplicacdes na culinaria

como tortas, geleias e licores (BRASIL, 2002; PORTINHO et al.,2012).

De acordo com a quantidade de dgua que Ihe é adicionada, o acai pode ser classificado
como: agai grosso ou especial (tipo A) — é a polpa adicionada de &gua e filtrada, apresentando
acima de 14 % de sélidos soluveis totais e uma aparéncia muito densa; acai médio ou regular
(tipo B) — é a polpa adicionada de agua e filtrada, apresentando entre 11 % e 14 % de sélidos
totais e uma aparéncia densa e acai fino ou popular (tipo C) — € a polpa adicionada de agua e
filtrada, apresentando de 8 % a 11 % de solidos totais e uma aparéncia pouco densa (BEZERRA,
2007).

A anélise de composi¢do nutricional mostra que 100g de agai liofilizado contém
aproximadamente 533,9 calorias; 32,59 de lipidios; 52,29 de carboidratos (sendo 44,2qg fibras
e 1,3g acUcares) e 8,1g de proteinas (SCHAUSS, 2009). A analise da composicao de acidos
graxos revela que o &cido oleico é o &cido graxo monoinsaturado predominante, presente em
56,2%, seguido por &cido palmitico (acido graxo saturado; 24,1%) e acido linoleico (&cido
graxo poliinsaturado;12,5%). Dentre os fitoesterois presentes no acai, destacam-se o B-
sitosterol, campesterol e sigmasterol (SCHAUSS et al.,2006b). Em relacdo a composicéo de
micronutrientes, 0 agai contém minerais como o calcio e o ferro e vitaminas como a vitamina
Ae C (SCHAUSS, 2009).

Estudos revelam que o acai € um alimento rico em polifendis bioativos. A composicao
fitoquimica do acai foi caracterizada, revelando que este fruto € rico em compostos fendlicos,
destacando-se os flavonoides, principalmente a classe das antocianinas que estdo
correlacionados com a sua atividade antioxidante (SCHAUSS et al.,2006b; PACHECO-
PALENCIA et al.,2009).

As antocianinas predominantes na polpa do agai sdo a cianidina 3-glicosideo e cianidina
3-rutinosideo (Figura 6) (SCHAUSS et al.,2006b; PACHECO-PALENCIA et al.,2009;
RIBEIRO et al.,2010). Também foram encontradas outras antocianinas, porém em menores
guantidades, como a cianidina-3-sambiosideo, peonidina-3-glicosideo e peonidina — 3-
rutenosideo (SCHAUSS et al.,2006b). Outros flavonoides também foram identificados, tais
como rutina, apigeninadiglucosideo, luteina diglucosideo (PACHECO-PALENCIA et
al.,2009), epicatequina, catequina, homoorientina, orientina, taxifolinadeoxihexose,
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isovitexina, dimeros de procianidina (SCHAUSSet al.,2006b; PACHECO-PALENCIA et
al.,2009), velutina (KANG et al.,2011), &cidos fendlicos como acido galico (RIBEIRO et
al.2010) e acido feralico (DEL POZO-INSFRAN et al.2004) e estilbenos como resveratrol
(SCHAUSS et al.,2006b).

Figura 6. Estrutura quimica da cianidina-3-O-glucosideo (A) e cianidin-3-O-rutinosideo (B).
Adaptado de Mertens-Talcott et al.2008.

Dentre as propriedades atribuidas ao acai, destacam-se o seu potencial como
antioxidante. Schauss et al. (2006a) estudaram a capacidade antioxidante da polpa e casca de
acai liofilizado in vitro, por meio de diferentes ensaios e varias fontes de radicais livres. Os
resultados demonstraram que o agai liofilizado é extremamente potente na sua propriedade
antioxidante contra o anion superoxido e apresenta alta capacidade contra o radical peroxila,
sendo esta capacidade maior do que qualquer fruta ou vegetal estudado na literatura. Rodrigues
et al. (2006) avaliaram a capacidade antioxidante de extratos de metanol e etanol de sementes
de agai contra EROs e observaram que 0s extratos de semente de acai também apresentaram
boa capacidade antioxidante contra o radical peroxila, semelhante a capacidade da polpa e
maior contra os radicais peroxinitrito e hidroxila. Os autores concluiram que esta capacidade
antioxidante dos extratos de sementes de acai, € em parte devido ao teor de procianidinas

oligoméricas.

Em adicdo aos ensaios in vitro, o potencial antioxidante de preparac@es a base de polpa
e suco de acai também foi relatado em estudos em animais e humanos. Souza et al. (2010)
investigaram o potencial antioxidante da polpa de acai em ratos alimentados com dieta padrao

ou hipercolesterolémica por 6 semanas, e observaram melhora na capacidade antioxidante.

O acai parece ser um promissor agente anti-inflamatorio. Xie et al. (2012), observaram

efeitos anti-inflamatorios ao estudar uma flavona (velutina) isolada a partir da polpa do acai em
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macréfagos periféricos RAW 264.7 e macréfagos peritoneais de camundongos, e observaram
uma redugdo da produ¢do do TNFa e IL-6. Velutina também revelou efeito inibidor do NF-xB
e da proteina quinase p38 ativada por mitogeno e fosforilagdo da JNK (c-JUN N-terminal
kinase); todos estes séo vias de sinalizagdo importantes envolvidas na producdo de TNF-a e IL-
6. Noratto et al. (2011) demonstraram que o extrato de agai protege células endotelias da veia
do corddo umbilical humano contra o estresse oxidativo e a inflamacgédo, mediados por glicose
através da reducao da expressdo de IL-6 e IL-8. Além disso, o tratamento com acai inibiu a
expressdo de moléculas de adeséo e a ativacdodo fator NF-kB ap6s inducdo de inflamag&o por
lipopolissacarideo, e foi capaz de induzir a expressdo de microRNA 126, o qual esteve
associado a diminuicdo da traducao de molécula de VCAM-1.

A suplementacdo com acai também esta relacionada com a melhora do perfil lipidico.
Xie et al. (2011) mostraram que o suco de acai promoveu um aumento do colesterol HDL e
uma reducdo na area lesionada da aorta de camundongos hiperlipidémicos deficientes de apoE.
Feio et al. (2012) examinaram os efeitos do extrato de acai no perfil lipidico e aterosclerose e
os seus efeitos nos marcadores de absorgdo (B-sitosterol e campesterol) e sintese de colesterol
(desmosterol) em coelhos machos com hipercolesterolemia induzida.Os animais tratados com
acai apresentaram menores niveis de colesterol total, colesterol ndo HDL e triglicerideos. Estes
animais também apresentaram menor area na placa aterosclerotica na aorta e menor proporcao

demosterol/campesterol e demesterol/p-sitosterol do que os controles.

Na literatura, ainda sdo poucos os estudos que foram realizados em humanos, como

pode ser observado no quadro 3.



Quadro 3. Estudos envolvendo tratamento com agai em humanos
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Referéncia Delineamento Grupo de estudo Apresentacdo do Tempo de Principais efeitos
acai/dose intervencao
Merten-Talcott et al. Ensaio clinico agudo, 12 voluntérios saudaveis 7ml/kg de peso de 12h apds o T TAC
(2008) randomizado, controlado, polpa ou suco consumo
duplo-cego, crossover clarificado de acai
Udani et al.,2011 | Estudo piloto, prospectivo, | 10 adultos de ambos 0s sexos, | 100g de acai 2 vezes 4 semanas | glicose, insulina, CT e LDL
aberto. com sobrepeso ao dia
Gale et al.,2014 Ensaio randomizado, 18 voluntérios saudaveis 500 mg de céapsula de 1 semana | PAS ap6s 6 horas da
duplo-cego, controlado por acai ingestdo da capsula de acai
placebo, crossover comparado ao placebo
Sandowska-Krepa | Estudo piloto, prospectivo. | 7 atletas de atletismo janior | 100 ml de suco a base 6 semanas T TAC, |CT,LDLe TG
et. al., 2015 de acai, 1 vez/dia
Sousa Pereira et Estudo prospectivo de 25 mulheres eutroficas e 200g de polpa de acai 4 semanas 1 FCE e 1PAI-1 em mulheres
al.,2015 intervencgéo nutricional 15 mulheres com sobrepeso obesas
Alqurashi et al.,2016 Ensaio clinico agudo, 23 homens com sobrepeso 150g de acai + 50g de | 0,2,4 e 6 horas | Peroxidos e melhora da

randomizado, controlado, banana apos 0 consumo funcédo endotelial avaliada
duplo-cego, crossover pela dilatacao fluxo-mediada
da artéria braquial
Barbosa et al.2016 Estudo prospectivo de 35 mulheres saudaveis 200g de polpa de acai 4 semanas T1CAT, |EROs e proteina
intervencdo nutricional carbonilada
Pala et al.,2018 Estudo prospectivo de 40 mulheres saudaveis 200g de polpa de acai 4 semanas | EROs, ox-LDL e MDA
intervencéo nutricional
Kim et al.,2018 Ensaio clinico 37 individuos de ambos 0s 325 ml de bebida 12 semanas | 8-isoprostanos e | IFN-y

randomizado, duplo-cego,

controlado por placebo

sexos, com sindrome
metabdlica

contendo 25% de
polpa de acai, 2 vezes
ao dia

CAT: catalase; CT: colesterol total; LDL.: lipoproteina de baixa densidade; TAC: capacidade antioxidante total; TG:triglicerideos; FCE: fator de crescimento epidérmico; PAI-
1: plasminogénio-1; EROs: espécies reativas de oxigénio, ox-LDL: lipoproteina de baixa densidade oxidada; MDA: malondialdeido; IFN-y: interferon gama
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Os ensaios agudos realizados por Merten-Talcott et al. (2008) e Alqurashi et al., (2016),
observaram um aumento da capacidade antioxidante total (TAC) e a reducdo de peroxidos,

respectivamente.

Em relagéo a glicemia e perfil lipidico, os estudos pilotos mostraram efeitos positivos.
UDANI et al. (2011) em um estudo piloto com 10 adultos com sobrepeso que consumiram 100g
de polpa de acai, 2 vezes por dia por 1 més resultou na reducdo significativa da glicemia de
jejum, insulina, CT e LDL. Sandowska-Krepa et. al. (2015) também observaram melhora no

perfil lipidico em 7 atletas de atletismo.

Dos ensaios clinicos prospectivos, todos utilizaram 200g de polpa de acai por um
periodo de 4 semanas e verificaram efeitos benéficos do consumo de acai, em relagdo as
enzimas antioxidantes e parametros do estresse oxidativo (BARBOSA et al.,2016; PALA et
al.,2018). Pala et al. (2018) por exemplo, observaram reduc¢éo na producdo de EROs, LDL-0x
e malondialdeido (MDA) e aumento da TAC e sugeriram que a ingestdo dietética de acai

modula o metabolismo redox, diminuindo biomarcadores do estresse oxidativo.

Até 0 momento, foram realizados apenas 2 ensaios clinicos randomizados, duplo-cego,
controlado por placebo, que utilizaram acai como intervencdo (GALE et al.,2014; KIM et al.
2018). O estudo realizado por Kim et al.2018 recentemente, foi 0 que apresentou proposta
similar ao nosso ao avaliar os parametros do estresse oxidativo e estado inflamatorio em
individuos com sindrome metabolica, no entanto, estes pesquisadores ndo prescreveram DH.

Como mencionado a presenca de uma grande quantidade e variedade de compostos
antioxidantes presentes no acai demonstrou ter muitos efeitos benéficos como a melhora no
perfil lipidico, melhor capacidade antioxidante e efeitos anti-inflamatdrios. No entanto, a maior
parte destes estudos foram realizados em ensaios in vitro e em animais experimentais e pouco
se sabe sobre seus efeitos em humanos. A maioria dos estudos em humanos, foram pilotos, ndo
randomizados e ndo controlados por placebo e realizados em individuos saudaveis por um

periodo de 30 dias.
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3 JUSTIFICATIVA

A obesidade e dislipidemia sdo condi¢bes que promovem estresse oxidativo e
inflamagé&o e influenciam no desenvolvimento de DCV.

A dieta, é um importante fator modificavel que auxilia no tratamento da obesidade e
dislipidemia e ameniza o risco de DCV. Dietas ricas em polifendis correlacionam-se
inversamente com risco de DCVs. Polifendis sdo associados com o aumento do potencial
antioxidante no plasma e geralmente apresentam protecdo cardiovascular possivelmente pela
habilidade em reduzir o colesterol LDL, estimular a vasodilatacdo e enzimas antioxidantes, bem

como inibir vias pro-inflamatorias.

Neste contexto, o acai (Euterpe oleracea Mart.) surgiu recentemente como uma
promissora fonte de antioxidantes naturais, e apesar de seu valor como alimento funcional,
estudos que utilizaram acai em humanos séo limitados. O planejamento dietético associado ao
consumo de agai pode exercer beneficios para salde e ter um importante papel na prevencéo de
DCV. Desta forma, faz-se necessario a realizacdao de mais estudos para avaliar as propriedades
funcionais do acai em relacdo aos fatores de risco cardiovascular e na melhora do estresse

oxidativo e inflamacao.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Avaliar os efeitos da dieta hipoenergética associada ao consumo de acai (Euterpe
oleracea Mart.) na obesidade, dislipidemia, nos biomarcadores do estado antioxidante, no

estresse oxidativo e nos marcadores da resposta inflamatoria.

4.2 Objetivos especificos

a) Avaliar a composicdo centesimal, fisico-quimica, microbioldgica, o teor de
compostos fenolicos e a atividade antioxidante da polpa de acati;

b) Caracterizar o consumo alimentar durante o estudo;

c) Avaliar o efeito da dieta associada ao consumo de acai no(a) / nos(as):

» Parametros antropometricos [peso, IMC, perimetro da cintura (PC) e perimetro
do pescoco (PP) e em indices antropométricos (razdo cintura/estatura);

» Pressdo arterial,

» Glicemia, concentracdo de lipideos séricos, dos biomarcadores do estado
antioxidante (vitamina A e E), dos marcadores do estresse oxidativo (8 -
isoprostano) e dos marcadores do estado inflamatorio (INF-y, IL-6, IL-10 e
TNF-a).
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5 METODOS

5.1 Desenho do estudo e selecdo dos participantes

Foi conduzido um ensaio clinico dividido em duas etapas. Na primeira etapa todos 0s
voluntarios receberam somente dieta hipoenergética (DH) balanceada durante trinta dias (run
in), com objetivo de adaptar os participantes do estudo a dieta e, assim, minimizar a perda de
seguimento na segunda etapa do estudo. Na segunda etapa, com duracdo de 60 dias, realizou-
se 0 ensaio clinico randomizado, duplo cego, controlado por placebo no qual foi fornecido acai
ou placebo, juntamente com a DH calculada individualmente de acordo com as diretrizes para
obesidade, dislipidemia e hipertensdo arterial (ABESO,2016; FALUDI et al., 2017,
MALACHIAS et al.,2017).

Duzentos e vinte e quatro voluntarios (estudantes, funcionarios e frequentadores da
UFRJ) foram recrutados no periodo de outubro de 2016 a fevereiro de 2018 no Centro de
Pesquisa e Extensdo em Nutricdo Clinica do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho da
Universidade Federal do Rio de Janeiro (CEPENUC/HUCFF/UFRJ), coordenado pela
professora Dr.2 Glorimar Rosa. A divulgacao da pesquisa foi realizada por meio de cartazes e
meio eletrénico no site e redes sociais do HUCFF e do Instituto de Nutricdo Josué de
Castro/INJC (Anexo 1). Dos individuos triados, 131 foram elegiveis para participarem do
estudo (figura 7).

Foram selecionados para compor os grupos de estudo individuos adultos com IMC >
25Kg/m?(WHO 1998), de ambos os sexos, de qualquer etnia, com idade de 20 até 59 anos, e
que apresentaram uma ou mais alteraces no perfil lipidico (Quadro 1) conforme a Diretriz

Brasileira de Dislipidemias e Prevencéo da aterosclerose (FALUDI et al., 2017).
Os critérios de excluséo foram:

a) Individuos com aversdo ou alergia alimentar conhecida ao acai;
b) Individuos com alergia a corantes alimentares;
c) Mulheres gestantes e lactantes, pois a restricdo caldrica ndo faz parte do planejamento

alimentar nestas condic6es fisiologicas;
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d) Etilismo auto-relatado (exceto bebedores sociais), pois 0 consumo excessivo de alcool
estd relacionado ao aumento da pressdo arterial e alteragdes nas concentracdes das
lipoproteinas séricas que sdo parametros no diagnostico da dislipidemia;

e) Tabagismo auto relatado, pois 0 uso do tabaco promove estresse oxidativo, o que
poderia interferir na pesquisa. O periodo minimo de 1 ano de abstencéo foi considerado
para a inclusdo no estudo;

f) Individuos em dieta de restricdo energética ou fazendo uso de quaisquer suplementos
alimentares;

g) Doencas tireoidianas tratadas e desestabilizadas, pois a tireoide regula o metabolismo,
entdo no caso de doenca poderia interferir nos resultados do presente estudo;

h) Insuficiéncia renal cronica ou hepatopatias, pois trata-se de doencas que comprometem
todo o estado inflamatdrio e estresse oxidativo, além de necessitar de cuidados
nutricionais que o protocolo estipulado neste projeto ndo foi capaz de suprir;

i) Apresentar doencas autoimunes, infecciosa, cancer e Sindrome da imunodeficiéncia
adquirida (SIDA);

j) Individuos em uso de hipolipemiantes, pois um dos objetivos do presente estudo foi
avaliar os efeitos da dieta hipoenergética associada ao consumo do acai no perfil lipidico
dos individuos, o que poderia interferir nos resultados do estudo;

k) Individuos em uso de substancias corticoides, pois interferem no metabolismo lipidico

e dos glicidios, causando hiperglicemia e edema.

Cento e cinco voluntéarios concluiram a primeira etapa do estudo (run in) e foram
randomizados para iniciarem a segunda etapa, que é a adicdo dos complementos (acai ou
placebo) a DH. Durante o periodo do estudo, houve perdas no seguimento e as razdes da ndo
continuidade estdo descritas na figura 7. Dessa forma, 69 participantes finalizaram o estudo,

sendo 30 no grupo DH + acai e 39 no grupo DH + placebo (figura 7).
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Figura 7. Fluxograma dos voluntarios em cada etapa do estudo.

5.2 Protocolo experimental
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Os participantes do estudo foram avaliados em todas as consultas no CEPENUC. Na

consulta de triagem foram explicados os procedimentos da pesquisa, sendo feita a leitura e

assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (anexo 2) e realizado a

coleta de informac@es gerais, historia da doenca atual e pregressa, terapia medicamentosa e
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hébitos de vida através do questionario de dados gerais (Anexo 3), a afericdo do peso e estatura
para o calculo do IMC e foi agendada a coleta de sangue, onde todos os voluntarios foram

orientados a realizar jejum de 12 horas.

Confirmada a dislipidemia e sobrepeso ou obesidade, as pesquisadoras entraram em
contato com os voluntarios para agendamento da primeira etapa do estudo (run in).

Na primeira etapa (run in) foi realizado o preenchimento do questionario internacional
de atividade fisica -IPAQ (MATSUDO,2001) (Anexo 4), a anamnese alimentar por meio do
Recordatorio de 24 horas (R24h) (Anexo 5), a avaliacdo antropométrica (peso, calculo do IMC,
calculo da razédo cintura/estatura, PC e perimetro do pescoco [PP]), e a afericdo da pressao
arterial. Foram entregues o plano alimentar individualizado e o registro alimentar de 3 dias —
sendo 2 dias tipicos e 1 dia atipico (Anexo 6). Os voluntérios foram orientados a manter a sua
atividade fisica habitual durante todo o estudo, a fim de ndo constituir um fator de
confundimento na hora da interpretacéo dos resultados.

A segunda etapa (TO-T60) do estudo compreendeu o periodo de tratamento com o
complemento, onde foi acrescido & DH, 200g polpa de acai ou 200g do placebo. Os
participantes da pesquisa foram randomizados em dois grupos: DH + Acai ou DH + Placebo.
A complementacdo com a polpa de acai e placebo ocorreu por 60 dias (Figura 8). A
randomizacéo foi realizada por individuos ndo envolvidos diretamente na pesquisa, e ocorreu
em blocos de 10, sendo baseada em uma tabela de niumeros aleatorios, gerada no Excel. Esta
tabela ficou sob sigilo com os pesquisadores ndo envolvidos no estudo.

As consultas foram realizadas mensalmente (TO, T30 e T60) e consistia na coleta de
sangue em jejum, avaliacdo antropométrica (peso, calculo do IMC, célculo da razédo
cintura/estatura, PC e perimetro do pescoco [PP]), afericdo da pressdo arterial, aplicacdo de
recordatdrio alimentar de 24 horas e foram entregues o registro alimentar de 3 dias e 0s
complementos (acai ou placebo). Na consulta final (T60), o questionario internacional de
atividade fisica -IPAQ foi reaplicado.

A dieta foi revista a cada consulta e recalculada com base na perda de massa corporal
dos individuos. As orientacdes nutricionais foram reforcadas e as davidas esclarecidas
mensalmente. Foram disponibilizados os contatos telefénicos das pesquisadoras para que 0s
voluntarios tivessem acesso no periodo entre as consultas. Em caso de ndo comparecimento a
consulta, foi realizado contato telefénico para remarcacdo da mesma na semana subsequente.

A figura 8 apresenta o protocolo experimental do estudo.
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Figura 8.Protocolo experimental do estudo

AF: atividade fisica; DH: dieta hipoenergética; PA: pressdo arterial; PC: perimetro da cintura; PP: perimetro do
pescoco; R24h: recordatério de 24 horas, TCLE: Termo de consentimento livre e esclarecido.

5.3 Intervencao nutricional

5.3.1 Dieta hipoenergética

O tratamento nutricional consistiu na prescricdo de DH para todos os individuos
selecionados independente do grupo de intervengédo. O VET individual foi calculado, baseando-
se no calculo do gasto energético total (GET) segundo as recomendacdes da Dietary Reference
Intake (I0OM, 2005), para homens e mulheres com idade maior ou igual a 19 anos, sobrepeso e

obesidade, apresentadas abaixo:

1. Para homens:

GET =864 — (9,72 x idade [anos]) + AF x (14,2 x peso [kg] + 503 x altura [m])
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Onde, atividade fisica (AF) representa o coeficiente de atividade fisica:
AF = 1,00 se o nivel de atividade fisica for > 1,0 < 1,4 (sedentario)

AF = 1,12 se o nivel de atividade fisica for > 1,4 < 1,6 (baixa atividade)
AF = 1,29 se o nivel de atividade fisica for > 1,6 < 1,9 (ativo)

AF = 1,59 se o nivel de atividade fisica for > 1,9 < 2,5 (muito ativo)

2. Para mulheres:

GET =387 — (7,31 x idade [anos]) + AF x (10,9 x peso [kg] + 660,7 x altura [m])
Onde, AF representa o coeficiente de atividade fisica:

AF = 1,00 se o nivel de atividade fisica for > 1,0 < 1,4 (sedentario)

AF = 1,14 se o nivel de atividade fisica for > 1.4 < 1,6 (baixa atividade)

AF =1, 27 se o nivel de atividade fisica for > 1,6 < 1,9 (ativo)

AF = 1,45 se o nivel de atividade fisica for > 1,9 < 2,5 (muito ativo)

A classificacdo do nivel de atividade fisica pode ser observada no quadro abaixo.

Quadro 4. Atividades Fisicas relacionadas a cada nivel de atividade fisica

Nivel de atividade fisica (NAF) Atividade Fisica

Sedentério Trabalhos domésticos, de esforco moderado,
caminhadas para atividades relacionadas com

o cotidiano, ficar sentado por varias horas

Leve (Baixa) Caminhadas (6,4 Km/h) além das mesmas

atividades ao NAF sedentario.

Moderado (Ativo) Ginastica aerobica, corrida, natagdo, jogar
ténis, além das mesmas atividades ao NAF

sedentario.

Intenso (Muito Ativo) Ginéstica aerobica, corrida, natacdo, jogar
ténis, além das mesmas atividades ao NAF

sedentario.
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O método do valor energético médio do tecido adiposo (VEMTA) foi aplicado para o
calculo do déficit energético, no intuito de promover a perda ponderal de 3kg por més,
prescrevendo-se, para tanto, um minimo de calorias que ndo fossem inferiores a taxa metabolica
basal, utilizando-se a formula (7700 x kg (a perder) + 30) (WISHNOFSKY,1958).

O planejamento alimentar seguiu as recomendagfes da Diretrizes Brasileiras de
Obesidade 2016 (ABESO,2016); Atualizacdo da Diretriz Brasileira sobre Dislipidemias e
Prevencdo da Aterosclerose (FALUDI et al., 2017), e da 72 Diretriz Brasileira de Hipertensao
Arterial (MALACHIAS et al.,2017) com distribuicdo normal dos macronutrientes, distribuicdo
especifica dos &cidos graxos, além de outras recomendacdes de acordo com Quadro 5. Os
individuos receberam um planejamento alimentar (Anexo 7), previamente elaborado,
distribuido em cinco ou seis refeicbes (café da manha, colacdo, almogo, lanche, jantar e,
opcionalmente, ceia) e uma lista de substituicdo (Anexo 8) com todos o0s grupos de alimentos
componentes do planejamento alimentar. A cada consulta, em caso de reducdo da massa

corporal, a DH foi recalculada.

Quadro 5. Recomendacdes para o planejamento dietético.

Nutrientes Recomendacdes diarias
Proteina 15-20% do VET
Carboidrato 55-609% do VET
Lipidio 20 —30% do VET
Acidos graxos saturados < 7% do VET
Acidos graxos monoinsaturados <20% do VET
Acidos graxos poli-insaturados <10% do VET
Colesterol <200mg
Fibra 20-30g
Sodio 2,040
Orientagdes
v Consumir dieta rica em frutas e vegetais e alimentos com baixa
densidade calorica e baixo teor de gorduras totais e saturadas.
v Reduzir o consumo de sal para 5g/dia.

VET: Valor energético total
Fonte:Abeso (2016), Faludi et al. (2017), Malachias et al. (2017).

Os grupos de alimentos foram chamados de: grupos do péo (desjejum/lanche), grupo do

leite (laticinios em geral), grupo das frutas, grupo das gorduras (margarinas, manteiga,
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maionese, azeite), grupo do arroz (cereais e tubérculos), grupo do feijao (leguminosas),grupo
das carnes (carne, frango, peixe e ovos), grupo das verduras (hortalicas A) e grupo dos legumes
(hortalicas B).

Para a obtencdo do valor energético de cada grupo foi calculado a média da composicéo
centesimal de todos os alimentos componentes de cada grupo, a partir das tabelas do IBGE e
da TACO (IBGE, 1981; TACO,2011). O numero de por¢des foi ajustado para alcancar o valor

caldrico das dietas prescritas.

Além disso, os individuos receberam orientagdes nutricionais compostas de instrugdes
de preparo de alimentos, alimentos a serem evitados (como embutidos, alimentos prontos para
0 consumo, fast food, entre outros), quantidade de 6leo para o preparo de alimentos, com espago

para observacdes individuais.

5.3.2 Complemento dietético (acai ou placebo)

As polpas de acai tipo médio (B) provenientes do Belem do Pard, Brasil, foram obtidas
em estabelecimento comercial do Rio de Janeiro e transportadas sob congelamento para o
Restaurante Universitario da Universidade Federal do Rio de Janeiro, onde foram colocados
em embalagens de 200g e mantidas sob congelamento até o seu uso (figura 9). A mesma marca

de acai foi utilizada durante todo o periodo de estudo de modo a uniformizar as analises.

O placebo foi elaborado pelo nosso grupo de pesquisa no Laboratério de Frutas e
Hortalicas do INJC apds testagem de variadas formulacBes (figura 9). Os produtos para
elaboracgédo foram obtidos em estabelecimento comercial no Rio de Janeiro e para padronizar,
foram utilizadas a mesma marca de cada produto durante todo o estudo. O placebo foi
desenvolvido sob a forma de emulsdo, utilizando-se agua, carboximetilcelulose, sucralose,
saborizante sabor acai e 6leo de soja. Posteriormente foram envasados em embalagens contendo

200g e mantidos sob congelamento.

Os voluntarios foram instruidos a consumir uma embalagem contendo 200g de agai ou
placebo uma vez ao dia (desjejum), por 3 meses. A média do valor energético do complemento
(157 kcal) foi incluido no VET da prescricdo dietética, para ndo exceder o0 aporte energético

diario.
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PLACEBO

Figura 9. Aspecto visual do placebo e acai utilizado no estudo

A opcdo de intervir com 200g/dia de acai baseou-se em estudos anteriores, realizados
em humanos, que verificaram alguns efeitos positivos utilizando esta quantidade em relacéo a
melhora de alguns pardmetros bioquimicos como colesterol total e LDL (UDANI et al.,2011) e
defesa antioxidante (BARBOSA et al., 2016).

A monitoracdo do consumo dos complementos foi feita por meio dos inquéritos
dietéticos e por meio da avaliacdo de sobras. Os efeitos adversos gerais como dispepsia,
diarreia, constipacdo, ndusea ou reacOes alérgicas ao acai ou placebo foram monitoradas por
meio de questionario ao longo do estudo.

5.4 Composic¢ao do acai (Euterpe oleracea Mart.)

A composicdo centesimal, fisico-quimica, a capacidade antioxidante e a analise
microbioldgica da polpa do acai foram realizadas em amostras dos lotes de produgdo dos anos
de 2016 e 2017.

As determinagOes de proteinas, lipidios totais, glicidios redutores, solidos soluveis
totais, vitamina C, umidade e cinzas foram realizadas segundo os métodos da Associacdo de
Analistas Quimicos Oficiais (AOAC,1995). O teor de carboidratos disponiveis foi determinado

pela diferenca em relacdo aos teores de proteina, gordura, umidade, cinzas e fibra bruta. VValores
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caldricos foram calculados utilizando o sistema de fator geral Atwater: carboidratos (4 kcal g-
1), lipideos (9 kcal g-1) e proteina (4 kcal g-1). Todas as analises foram realizadas em triplicata.
A composicdo em acidos graxos foi avaliada pelos métodos MA-CQ.014 (HARTMAN &
LAGO, 1973; MCCANCE & WIDDOWSON'S,2002).

As amostras de acai foram extraidas com metanol 50% (LARRAURI et al.,1997).
Foram pesados 10g de amostra e diluidos em 20 ml de solucdo de extracdo sob agitagdo ao
abrigo da luz, durante 1 hora. Os extratos foram filtrados e diluidos para 100 ml com &agua

destilada.

O teor de fenodlicos totais das amostras foi determinado de acordo com o método de
Folin Ciocalteu, como descrito por Singleton & Rossi et al. (1965) com ligeiras modificagdes
(WIJERATNE et al.,2006). No ensaio, foram utilizados 0,5 mL dos extratos (20, 50 e 100
mg.ml-1), 2,5 mL de reagente Folin-Ciocalteau e 2,0 mL de carbonato de sddio a 4 %. A leitura
da absorbancia a 750 nm foi realizada ap6s duas horas em espectofotdmetro. O acido galico,
no intervalo de concentracdo especifica (0-100 mg. mL-1), foi utilizado para construir uma
curva de calibracdo. A concentracdo de compostos fenolicos nas amostras, foi expressa como
equivalentes de acido galico (mg GAE.g-1), os quais refletem o contetdo fendlico que a

quantidade de acido galico em mg por grama de peso seco das amostras.

As analises da atividade antioxidante foram realizadas através do método do sequestro
do radical livre estavel 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH) e pelo indice Oxygen Radical
Absorbance Capacity (ORAC).

Para a analise do DPPH, foram adicionados 3 mL de solucdo de metanol de DPPH, uma
aliquota de 0,5 ml de amostras (20, 50 e 100 mg.ml-1), contendo diferentes extratos. As leituras
foram feitas em um espectrofotdmetro a 517 nm, 30 minutos apos o inicio da reacdo. Todas as
determinac@es foram realizadas em triplicata e incluiram um controle (sem antioxidante). O
declinio da leitura da densidade Optica das amostras foi correlacionado com o controle, que
estabelece a percentagem de descoloracdo DPPH, permitindo calcular apés o estabelecimento
do equilibrio da reacdo, a quantidade de antioxidante gasta para reduzir DPPH 50% (CE50)
(BRAND-WILIAMS, 1995).

O indice ORAC foi executado de acordo com o método descrito por CAO & PRIOR
(1999). O volume de 1,75 pL de tampéo fosfato (pH 7,4), foi tomado e adicionado de 100 pL
de solucdo de betapicoeritina (B-PE) 68 mg/L, ambas as solu¢bes foram pré-incubadas a 37°C

por 15 minutos. Posteriormente, foi adicionado100 pL da amostra ou de hidroxibutiltolueno
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(BHT) e 50 uL de 2,2’azobis (2-amidinopropano) diidroclorido (AAPH) 160 mM. Apoés a
adicdo do AAPH, a fluorescéncia foi medida imediatamente (emissdo 565 nm, excitacdo 540
nm) usando um fluorimetro e lida com um controle (sem antioxidante), a cada 5 minutos, até
que a ultima leitura tivesse diminuido para menos de 5% em relacdo a primeira e comparada
com 100 pL de 4&cido 6-hidroxi-2,2,7,8-tetracromano-2-carboxilico (TROLOX) em
concentracdo conhecida como padrdo. Todas as analises foram feitas em triplicata. A perda da
fluerescéncia das amostras e do BHT foi correlacionada com o controle e estabelecida a area
sob a curva (AUC) para as amostras e BHT. Os resultados foram expressos em equivalentes de
TROLOX (umol de trolox eq./g).

As analises microbioldgicas foram realizadas conforme as técnicas: Salmonella: MA-
CQ.275 baseados em AOAC 2003.09 (2012) e coliformes termotolerantes: MA-CQ.293
segundo ISO 7251:2005.

5.5 Avaliacéao dietéetica

A avaliacdo da adesdo ao plano alimentar foi realizada através de registro alimentar de
trés dias, e Recordatorio de 24 horas (R24h), sendo o voluntario orientado a selecionar e relatar
0 consumo realizado em dois dias de semana alternados e um dia do final de semana,
representando um dia atipico. Também foram orientados quanto ao correto preenchimento dos
horérios das refeicdes e medidas caseiras.

Os R24h e registros alimentares tiveram as medidas caseiras identificadas e convertidas
para gramas, miligramas e mililitros segundo Tabela de Equivalentes, Medidas Caseiras e
Composicdo Quimica dos Alimentos (PACHECO, 2006). Algumas receitas foram
padronizadas e convertidas para a quantidade em gramas de cada ingrediente por medida caseira
consumida, por exemplo: estrogonofe, sopa de legumes etc. Em seguida esses dados foram
inseridos no programa Food Processor versdo 10.11.01 (EshaResearch, Salem, EUA, 2012)
para quantificacdo de macro e micronutrientes.

Os alimentos foram considerados na sua versdao em que eram consumidos; cru ou
cozidos. Devendo ser ressaltado que os alimentos incluidos na analise foram selecionados de
acordo com a realidade brasileira, visto que o programa se baseia na tabela de composicéo de
alimentos da USDA, a qual possui muitos alimentos enriquecidos com vitaminas e minerais,

sendo selecionadas as versoes dos alimentos semelhantes aos consumidos no Brasil.
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5.6 Avaliacdo antropométrica e pressdo arterial

A avaliacdo antropométrica foi mensurada mensalmente, e consistiu na afericdo da
massa corporal, estatura, perimetro da cintura (PC), perimetro do pescoco (PP), calculo do
indice de massa corporal (IMC), e razdo Cintura/Estatura (RCEst).

A massa corporal (kg) foi avaliada utilizando-se uma balanca eletrénica (Filizola®, S&o
Paulo, Brasil), com capacidade de 150 kg e precisdo de 100g, em superficie plana (GIBSON,

1985). Os voluntarios eram pesados descal¢os, portando roupas leves.

A estatura foi aferida em metros, por meio de um antropometro vertical acoplado a
balanca eletrénica (acuracia de 1mm, Filizola®, Sdo Paulo, Brasil) (GIBSON, 1985). Os

voluntarios ficaram descalgos, eretos e com os bragos estendidos ao longo do corpo.

A partir das medidas de peso e estatura, foi calculado o IMC por meio da formula: massa
corporal [kg]/estaura? [m?] (WHO,1998).

O PC (cm) foi aferido com fita métrica inextensivel e flexivel (acuracia de 0,1 cm,
Standard Sanny®, Sao Paulo, Brasil), com o individuo na posicdo ereta, abdémen relaxado,
bragos ao lado do corpo e 0s pés juntos, sendo a medida realizada no ponto médio entre a tltima
costela e a crista iliaca (DESPRES, 2001). Foram considerados elevados e associados ao
desenvolvimento de complicacdes relacionadas a obesidade os seguintes pontos de corte para
P: Homens PC > 102 ¢cm ¢ mulheres PC > 88 ¢cm (WHO,2001)

O PP (cm) foi mensurado com o individuo em pé, com a cabeca posicionada no plano
horizontal, circundando o pesco¢o com fita métrica inelastica no ponto médio, ao nivel da
cartilagem cricotireoidea, entre o ponto médio da coluna cervical até o meio-anterior do
pescoco. Em homens a medida foi feita abaixo da proeminéncia laringea e aplicada
perpendicular ao longo eixo do pescoco (PREIS et al., 2010). Foram considerados elevados e
associados ao risco cardiovascular os seguintes pontos de corte para PP: Homens PP > 40,5 cm
e mulheres PP > 34,2 cm (PREIS et al., 2010).

A RCEst foi determinada por meio da divisdo do perimetro da cintura (cm) pela estatura

(cm). A RCEst > 0,52 em homens e > 0,53 em mulheres foi considerada como ponto de corte

para o risco de desenvolvimento de DCV (PITANGA, 2006).

A presséo arterial (PA) foi aferida mensalmente, e a mensuragdo realizada uma vez

durante as consultas, por meio do método auscultatorio, que identifica o aparecimento e
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desaparecimento dos ruidos de Korotkoff correspondentes a pressao arterial sistolica (PAS) e
diastdlica (PAD), respectivamente (MALACHIAS et al.,2017). Os individuos permaneceram
sentados e padronizou-se o braco direto para a coleta desta medida. Utilizou-se o
esfigmomanodmetro BIC modelo Obeso Adulto com manguito 38 x 16¢cm, para aferigdo de PA,
de acordo com as recomendacOes da 72 Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial
(MALACHIAS et al.,2017). Foi utilizado o estetoscépio Littman Cardiology e considerada
pressao arterial aumentada, quando a PA Sistolica > 140 mmHg ou PA diastélica > 90 mmHg

(MALACHIAS et al.,2017).

5.7 Coleta de sangue e andlises laboratoriais

As amostras de sangue foram coletadas mensalmente durante o estudo no
CEPENUC/HUCFF, por profissional habilitado, no periodo da manha, ap6s jejum minimo de
12 horas e maximo de 14 horas. O sangue foi coletado em 02 tubos com gel, para obtencéo de
soro e 04 tubos com anticoagulante (EDTA) para a obtencao do plasma. Apds 30 minutos da
coleta, os tubos contendo sangue foram centrifugados (4000 rpm, 15 min) com uso de centrifuga
de bancada da marca Spinlab, para a obtencdo de soro e plasma.

Uma aliquota de soro foi separada e armazenada a 4° C por no maximo 7 dias e
posteriormente enviada ao Laboratério de Lipides da Universidade do Estado do Rio de Janeiro
(LABLIP) para analise de perfil lipidico e glicemia. As demais amostras de soro e plasma foram

armazenadas a -80°C até a analise.

As andlises bioquimicas foram realizadas em duplicata, por meio de método
automatizado (Analisador Automatico A25 marca BioSystems), utilizando Kits comerciais
BioSystems. Foram avaliadas as concentracdes séricas de glicose, triglicerideos, colesterol total
(CT) e HDL. Os valores de LDL e VLDL foram calculados segundo a formula de Friedewald
et al (1972), valida somente se a concentracdo de triglicerideos for menor que 400mg/dL.

As concentracOes plasmaticas de 8- isoprostanos foram realizadas por meio do método
ELISA (Enzyme Linked Immunono Sorbent Assay), utilizando o kit comercial 8-lsoprostane
EIA KIT® (Cayman Chemical, USA). Os resultados foram expressos em pg/mL.

As determinagGes das concentracdes plasmaticas de vitamina A (retinol) e E (tocoferol)

foram realizadas pelo método da Cromatografia Liquida de Alto Desempenho (HPLC)
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isocratico com deteccdo de UV, utilizando kit Chromsystems ®Instruments & Chemicals
GmbH (Munique, Alemanha) em equipamento modelo Waters- 515, com metodologia descrita
por Vuilleumier et al. (1983). O preparo da amostra consistiu em um passo de precipitacéo,
seguida da analise do sobrenadante em sistema HPLC-UV. Este método utiliza uma coluna
HPLC selecionada e fase movel composta de solu¢do metanolica com razéo de fluxo de 1,5

mL/min. Os resultados foram expressos em pumol/L.

Os biomarcadores do estado inflamatério (INF-y, IL-6, IL-10 e TNF-o)) foram avaliados
pela plataforma de tecnologia Luminex® xMAP® gue envolve um processo exclusivo que cora
microesferas de latex com dois fluoréforos. As microesferas foram lidas no equipamento
Luminex 200 e foi utilizado o kit comercial HCY TOMAG-60K/ Milliplexmar Human Cytokine
(Merck Millipore, Darmstadt, Germany). Os resultados foram expressos em pg/mL

5.8 Analise estatistica

As andlises estatisticas foram conduzidas no software IBM® SPSS®Statistics verséo 21.

Os resultados foram expressos como frequéncia e média + desvio padrdo, conforme
adequado. A normalidade das variaveis foi investigada usando o Kolmogorov-Smirnov. Para
avaliar as diferencas nas variaveis categoricas foi utilizado o teste Qui-quadrado. Para as
variaveis com distribuicdo normal, realizou-se o teste T pareado para comparagdes intragrupo
e o teste T para amostras independentes para comparacdes entre grupos. Para as variaveis ndo
paramétricas, utilizou-se o teste de Wilcoxon para comparacdo intragrupo e o teste de Mann-
Whitney, para comparacdo dos resultados entre os grupos estudados. Foram considerados
resultados estatisticamente significativos aqueles com valores de p <0,05.

5.9 Aspectos éticos

O protocolo do estudo foi registrado na Plataforma Brasil (CAAE
52239915.6.0000.5257), aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital
Universitario Clementino Fraga Filho da Universidade Federal do Rio de Janeiro
(HUCFF/UFRJ) sob o numero do parecer 1.436.233 (Anexo 9) e na Rede Brasileira de Ensaios
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Clinicos (REBEC) disponivel em http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-72dvqv (Anexo
10) sob niumero RBR-72dvqv.

Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) (Anexo 2), ap6s esclarecimento sobre os procedimentos realizados, riscos e beneficios

durante a pesquisa


http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-72dvqv
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6. RESULTADOS

6.1 Composicado do agai e placebo

Os resultados da composicéo nutricional do acai médio e placebo podem ser observados
na tabela 1. Verificou-se que a cada 100g de acai, contém 77Kcal, sendo a maior parte destas
calorias provenientes do contetido de lipideos. Dos &cidos graxos, observou-se que o acai tem

a maior propor¢do de acidos graxos monoinsaturados do tipo oleico.

Tabela 1. Composicédo nutricional do placebo e da polpa do acai

Determinacéo Placebo Acai
(1009) (100g)
Energia (Kcal) 21,7 77
Umidade (%) 87,6 86,8
Cinzas (Q) 0,22 0,4
Glicidios redutores (%) 13,98 83,1
Sélidos Sollveis Totais (°BRIX, 20°C) 4,0 4,5
Acucar redutor (g/100mL) 83,1 13,9
Carboidratos (g) 1,1 4,1
Proteinas (g) 0,2 1,2
Lipidios (g) 2,5 6,2
Saturados () - 1,2
Monoinsaturados (g) - 3,2
Poli-insaturados (g) - 0,6
Trans-isdbmeros totais (g) - <0,01
Composicdo em acidos graxos
14:0 miristico (g) - <0,01
16:0 palmitico (Q) - 1,2
16:1 (n-7) palmitoléico (g) - 0,2
17:1 cis-10-heptadecandico (Q) - <0,01
18:0 estearico (g) - 0,08
18:1 (n-9) oleico (g) - 2,9
18:2 (n-6) linoleico (g) - 0,6
18:3 (n-3 a) alfa linolénico (g) - 0,04
24:0 lignocérico (g) - <0,01
Vitaminas
Vitamina C (mg) 8,6 8,6

Os dados representam a média.

Foram avaliados, também, o teor de compostos fendlicos e a capacidade antioxidante e
foi observado que o agai apresentou teor de compostos fendlicos livres maior do que o placebo,
assim como a maior capacidade de reducdo do DPPH e maior indice ORAC, logo, 0 acai tem

maior poder antioxidante, como mostra a Tabela 2.
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Tabela 2. Teor de compostos fenolicos e atividade antioxidante do placebo e acai

Determinacéo Placebo Acai

(1009) (1009)

Compostos fendlicos livres (mg deGAE/q) 55 342,3
Reducéo % de DPPH 4,3 293,3

ORAC (umol de trolox eq./g) 39,8 126,2

Os dados representam a média. DPPH: 2,2-difenil-1-picrylhydrazil; GAE: equivalentes de acido galico;
ORAC: Oxygen radical absorbance capacity; TROLOX: acido 6-hidroxi-2,2,7,8-tetracromano-2-carboxilico.

A tabela 3 apresenta a andlise microbioldgica da polpa do agai e foi observado que o
acai utilizado na pesquisa estd de acordo com os padrdes microbioldgicos estabelecidos pela

RDC (n°12 de 02 de janeiro de 2001), da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

Tabela 3. Analise microbiologica da polpa de acai

Determinacio Resultado
Salmonella (em 25g) ausente
Coliformes termotolerantes (NMP/g) <0,3

NMP = NUmero mais provavel

6.2 Primeira etapa do estudo: runin

Participaram da primeira etapa (run in) 125 voluntarios, com média de idade de
39,8+10,7 anos, IMC de 35,12 + 5,95 kg/m? (obesidade grau 2), sendo 76% mulheres (n=95) e
24% homens (n=30), predominantemente de cor de pele ndo branca (n = 81; 65,9%) e com
renda per capita média de R$1423,6 + 1348,4.

Durante estes 30 dias de intervencdo com DH, 16% dos voluntarios (n = 20) desistiram
desta primeira etapa da pesquisa, sendo os motivos alegados: abandono sem justificativa (n=12;
60%), problemas de saude (n =4; 20%), trabalho/horéario disponivel para comparecer as

consultas (n=3; 15%) e ndo adaptacéo a dieta (n=1; 5%).

Dos individuos que concluiram o run in, observou-se reducdo significativa da massa
corporal (- 1,2 1,7 kg; p = 0,000) e IMC (- 0,4 + 0,6 kg/m?; p = 0,000). Houve reducéo, porém
ndo significativa, dos parametros bioquimicos e da pressdo arterial. Estes dados podem ser
observados na tabela 4.
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Tabela 4- Caracteristicas antropométricas, da pressao arterial e bioquimicas durante o run in

(n=105)
Variaveis Inicio run in Final runin A(final-inicio) P valor
Massa Corporal (Kg) 96,1 +20,2 94,9+19,9 -12+£17 0,000
IMC (kg/m?) 35,2+6,0 34,8+5,9 -0,4+0,6 0,000
PC (cm) 107,8 #15,1 107,4 £15,2 -0,4+38 0,301
PP (cm) 38,7+4,4 38,5 +4,3 -0,2+1,2 0,072
RCEst 0,7+0,1 0,7+0,1 0,0 £0,02 0,312
PAS (mmHg) 118,6 +14,0 117,6 +13,4 -1,0+£11,6 0,373
PAD (mmHg) 78,4 8,3 76,1 +7,3 -2,3+8,8 0,338
Glicose (mg/dL) 101,6 +46,2 98,8 +42,2 -2,8+28,0 0,701
CT (mg/dL) 206,6 +50,2 202,2 +46,4 -4,4+399 0,224
LDL (mg/dL) 123,6+41,2 119,9+38,6 -3,7+449 0,231
HDL (mg/dL) 50,0+14,5 49,8+14,2 -02+115 0,701
VLDL (mg/dL) 29,8 +12,8 28,6+12,6 -1,2+18,4 0,308
TG (mg/dL) 163,3 +88,8 155,4+85,4 -79+66,7 0,230

Valores expressos em média + desvio padrao. A = variagdo apos 30 dias de intervengdo com dieta hipoenergética
(Final run in— inicio run in). Teste T Pareado para as variaveis com distribuicdo normal e Teste de Wilcoxon para
variaveis com distribuicdo ndo paramétrica. Considerados valores estatisticamente significativos: p <0,05. IMC:
indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP: Perimetro do pescoco; RCEst: Razdo cintura (cm) —
estatura (cm); PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressdo arterial diast6lica; LDL: lipoproteina de baixa
densidade; VLDL: lipoproteina de muito baixa densidade; HDL.: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos.

Em relagdo aos dados dietéticos na primeira etapa do estudo, observou-se um aumento

significativo do consumo de AGMI (p=0,007) e reducdo do consumo de AGPI (p=0,045),

colesterol (p=0,001), selénio (p=0,003) e sddio (p=0,020), conforme mostra a tabela 5.



Tabela 5. Consumo de energia, macronutrientes, micronutrientes, fibra alimentar e bebidas

alcoolicas na primeira etapa do estudo
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Variaveis Inicio run in Final run in A(Final-inicio) p
VET (Kcal/dia) 1540,2 + 437,8 1451,8 £ 537,4 -106,5 +576,1 0,103
CHO (% VET) 539+8,0 52,9+10,1 -1,0+£10,7 0,354
PTN (% VET) 199148 20,2 +6,2 -0,3+6,5 0,666

LIP (% VET) 26,3+7,2 28,2+8,7 1,8+10,8 0,078
AGS (% VET) 89+29 9,1+£40 0,2+4,7 0,651
AGMI(%VET) 57+27 6,8+4,1 1,2+43 0,007

AGPI (%) 33+£18 30£22 -0,3+2,7 0,045

AGPI da série n-3 (g) 06+0,7 0,5 0,3 -0,1+£0,8 0,004
AGPI da série n-6 (Q) 3,0£2,6 1,0+ 3,7 -09+43 0,005

AG trans (g) 1,2+13 1,1+1.2 -0,1+15 0,243
Colesterol (mg) 206,8 + 107,7 187,6 +152,1 -21,1 £159,2 0,001

Acucares () 75,1+73,6 73,6 £ 63,7 -2,2+68,4 0,307
Fibras totais (Q) 16,1+£6,8 148+7,6 -16+84 0,089

Fibra soltvel (g) 24+16 2216 -0,2+1,8 0,284
Vitamina A (RAE) 3393,0 £8291,1 4109,0 £ 9350,9 661,5 +1147,3 0,763
Vitamina C (mg) 152,2 + 394,9 126,2 + 1735 - 26,7 +258,9 0,090
Vitamina E (mg) 2621 2,6 £27 -0,0£34 0,151

Zinco (mg) 6,6 £3,5 6,4 3,7 -0,2+47 0,710

Selénio (ug) 56,2 + 30,8 46,3+ 22,4 -10,3+ 36,9 0,003

Sédio (mg) 1895,1 + 815,7 1645,6 + 803,3 -274,6 £1099,2 0,020

Alcool(g) 10+37 0,7£3,6 -0,3+4,7 0,231

Valores expressos em média + desvio padrdo. A = variagdo apos 30 dias de intervengdo com dieta hipoenergética
(Final run in—inicio run in). VET: Valor energético total; CHO: carboidrato; PTN: proteina; LIP: lipideos; AGS:
acido graxo saturado; AGMI: acido graxo monoinsaturado; AGPI: acido graxo poli-insaturado.RAE: Equivalente
de atividade de retinol.

6.3 Segunda etapa do estudo: ensaio clinico randomizado contralado por

placebo

Apo0s a primeira etapa, os individuos foram randomizados e iniciaram a segunda etapa
do estudo, que ¢ a adicdo dos complementos a DH e 65,7% (n = 69) finalizaram, sendo 43,5%
(n = 30) do grupo DH + acai e 56,5% do grupo DH + placebo (n=39). A perda de seguimento
foi maior no grupo agai (n=24, 22,9%), sendo o principal motivo o trabalho ou horério

disponivel para comparecer as consultas (n=5).

Ao compararmos as caracteristicas das voluntarias que concluiram (n=69) e
abandonaram (n=36) o estudo, verificou-se diferenca significativa em relacdo ao sexo, sendo
gue a maioria dos desistentes foram do sexo feminino (n=36; 91,7%). Também foi observado
diferenca significativa em relag&o aos niveis sericos de colesterol HDL e triglicerideos. O grupo

que concluiu apresentou menor nivel de HDL (48,3 + 14,4mg/dL) ¢ maior de triglicerideos
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(177,1 + 95,1mg/dL) em comparagdo aos desintentes que apresentaram maior nivel de HDL
(53,1 + 14,1 mg/dL) e menor de triglicerideos (136,3 + 68,3 mg/dL). Em relagdo aos demais
parametros, ndo houve diferenca entre os pacientes que concluiram o estudo e as perdas de

seguimento (tabela 6).

Dos voluntarios que concluiram o estudo 68,1% (n =47) sdo do sexo feminino, com
média de idade de 41,3 £ 9,7 anos, 58% (n=40) da cor de pele ndo branca e 49,2 (n=34) casados.
Em relagdo a renda, 49,3% (n=34) dos voluntarios possuem renda familiar entre 2 a 5 salarios
minimos, e 68,1% (n=47) moram em imovel préprio. A maior parte dos voluntarios tém o
ensino superior completo (n = 27; 39,1%) ou o ensino médio completo (n=25; 36,2%) (tabela
6). Ao dividir os pacientes nos grupos DH + acai ou DH + placebo, néo foi observado diferenca
significativa no que se refere as caracteristicas sociodemograficas. Estes dados estéo

apresentados na tabela 7.

Em referéncia ao tabagismo, 81,2% (n =56) dos voluntarios nunca fumaram e 18,8%
(n=13) sdo ex-fumantes. No que diz respeito ao uso de bebidas alcéolicas, 56,5%(n=39)

relataram n&o fazer uso e 43,5% (n=30) usavam socialmente.

Quanto ao tipo de dislipidemia, 63,3% (n=19) do grupo DH + acai e 59% (n=23) do
grupo DH + placebo apresentavam HDL baixo isoladamente ou associado ao aumento de LDL
ou TG (figura 10). Em relacdo a outras comorbidades, 23,3% (n =7) do grupo DH + acai e 35,9
% (n = 14) do grupo DH + placebo eram hipertensos e 3,3% (n =1) do grupo DH+acai e
5,1%(n=2) do grupo DH+placebo eram diabéticos.

DH + Placebo

.HDLbfux

A

Figura 10. Tipo de dislipidemia dos voluntarios do estudo

ou associado ao
ento de LDL ou de TG
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Tabela 6. Caracteristicas dos individuos que concluiram e abandonaram o estudo

Variaveis Concluiram Abandonaram P valor

(n=69) (n =36)

Idade (anos) 41,3+£9,7 395+115 0,414

Sexo — n (%) 47 (68,1) 33(91,7) 0,007

Cor de pele (auto-relato) — nao branco- n (%) 40 (58) 29 (80,6) 0,063

Estado civil (casado/tem companheiro (a)) -n (%) 34 (49,2) 15 (41,7) 0,730

Renda familiar — n (%) 0,927

<1 SM 21 (30,4) 10 (27,7)

2-5 SM 34 (49,3) 17 (47,2)

>6 SM 14 (20,3) 9 (25,0)

Moradia — n (%)

Imoével proprio 47 (68,1) 26 (72,2) 0,251

Escolaridade -n (%) 0,893

Ensino fundamental completo 1(1,4) -

Ensino fundamental incompleto 2(2,9) 2 (5,6)

Ensino médio completo 25 (36,2) 14 (38,9)

Ensino médio incompleto 2(2,9) 2 (5,6)

Ensino superior completo 27 (39,1) 12 (33,3)

Ensino superior incompleto 12 (17,4) 6 (16,7)

Historia da doenca atual — n (%) 0,655

Diabetes Mellitus 3(4,3) 2 (5,6)

Hipertensao arterial sistémica 21 (30,4) 9 (25,0)

Medicacao em uso — n (%) 0,821

Anti-hipertensivo 23 (33,3) 10 (27,8)

Hipoglicemiante 4 (5,8) 1(2,8)

Anticoncepcional 7(11,3) 5(13,9)

Outros* 16 (23,2) 7(19,4)

Dados antropométricos e clinicos

IMC (Kg/m?) 35,8+6,5 341+48 0,178

PC (cm) 109,7+15,9 104,0+12,7 0,067

PAS (mmHg) 118,0 20,9 116,1 + 11,3 0,320

PAD (mmHg) 75,7 £26,8 78,0+6,2 0,804

Dados bioquimicos

Glicose (mg/dL) 104,6 +46,3 95,1+454 0,112

CT (mg/dL) 208,6 +54,1 201,1+41,2 0,467

HDL (mg/dL) 483+ 144 531+14,1 0,047

LDL (mg/dL) 126,3+445 120,8+ 36,1 0,525

TG (mg/dL) 177,1+£951 136,3 +68,3 0,014

Valores expressos em média + desvio padrdo ou frequéncia (n, %). Teste T para amostras independentes com
distribuicdo normal e Teste Mann-Whitney para varidveis com distribuicdo ndo paramétrica. Teste Qui-quadrado
para variaveis categdricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05. Outros™*: inibidores da
bomba de prétons, benzodiazepinas. IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PAS: presséo
arterial sist6lica; PAD: pressao arterial diastélica; CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade;

HDL.: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos.
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Tabela 7. Caracteristicas sociodemograficas dos concluintes do estudo de acordo com o tipo de

complemento
Variaveis DH + Acai DH + Placebo P valor

(n=30) (n=39)

Idade (anos) 423+9,1 40,4 + 10,2 0,432

Sexo — n (%) 0,454

Feminino 19 (63,3) 28 (71,8)

Masculino 11 (36,7) 11 (28,2)

Cor de pele (auto-relato) — nao brancos n (%) 17 (56,6) 23 (59) 0,409

Estado civil — (casado/tem companheiro) - n (%) 20 (66,6) 14 (35,9) 0,063

Renda familiar — n (%) 0,994

<1l SM 9 (30,0) 12 (30,8)

2-5 SM 15 (50,0) 19 (48,7)

>6 SM 6 (20,0) 8 (20,5)

Moradia — n (%) 0,592

Imével proprio 21 (70,0) 26 (66,7)

Imovel alugado 6 (20,0) 11 (28,2)

Imoével cedido 3(10,0) 2(51)

Escolaridade -n (%) 0,188

Ensino fundamental completo 1(3,3) -

Ensino fundamental incompleto 2 (6,7) -

Ensino médio completo 11 (36,7) 14 (35,9)

Ensino médio incompleto 2 (6,7) -

Ensino superior completo 10 (3,3) 17 (43,6)

Ensino superior incompleto 4 (13,3) 8(20,5)

Historia da doenca atual — n (%)

Diabetes Mellitus 1(3,3) 2(51) 1,000

Hipertensao arterial sistémica 7 (23,3) 14 (35,9)

Medicacao em uso — n (%)

Anti-hipertensivo 9 (30,0) 14 (35,8) 0,541

Hipoglicemiante 2 (6,7) 2(51)

Anticoncepcional 1(3,3) 6 (15,4)

Outros* 7 (23,3) 9(23,1)

Valores expressos em média + desvio padrdo ou frequéncia (n, %). Teste T para amostras independentes com
distribuicdo normal. Teste Qui-quadrado para variaveis categoricas. Considerados valores estatisticamente

significativos p <0,05. Outros*: inibidores da bomba de prétons, benzodiazepinas.

As medicac¢des mais usadas pelo grupo de estudo foram: anti-hipertensivos (33,3%),

hipoglicemiante (5,8%), anticoncepcional (11,3%) e outras drogas, tais como os inibidores da

bomba de prétons e benzodiazepinicos (23,2%).

As caracteristicas basais antropométricas, da pressao arterial e bioguimicas destes

voluntarios podem ser observadas na tabela 8. Apesar da perda de seguimento de 34,3%, a

randomizacdo garantiu grupos homogéneos. Os individuos apresentaram IMC= 35,8 + 6,5

kg/m? (obesidade grau 2) e todos tinham o PC elevado (109,7+15,9 cm). Foi observado
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diferenca entre os grupos somente em relagdo a RCEst (p=0,027). Os demais pardmetros ndo

divergiram.

Tabela 8. Caracteristicas basais antropométricas, da pressdo arterial e laboratorias dos

voluntarios do estudo

Variaveis Total DH + acai DH+ Placebo P valor
(n=69) (n=30) (n=39)
Dados antropométricos e clinicos
IMC (kg/m?) 35,8+6,5 34,245,1 37,1+7,2 0,066
PC (cm) 109,7+15,9 106,2+13,4 112,4+17 .4 0,108
PP (cm) 39,747 39,7+4,8 39,6+4,8 0,907
RECest 0,7+0,9 0,6+0,1 0,7+0,1 0,027
PAS (mmHg) 119,9+15,2 119,3+17,4 120,3+13,5 0,456
PAD (mmHg) 78,619,3 80,3+10,7 77,2+7,9 0,142
Dados bioquimicos
Glicose (mg/dL) 104,7+46,3 105,6+51,4 103,9+42,7 0,707
CT (mg/dL) 208,9+54,2 208,2+42,9 209,4+62,1 0,928
LDL (mg/dL) 126,7+44,7 126,8+35,7 126,6+50,8 0,989
VLDL (mg/dL) 32,2+13,8 33,0£13,6 31,5+£14,0 0,546
HDL (mg/dL) 48,4114 .4 47,149,9 49,3+£17,1 0,521
TG (mg/dL) 176,4+95,2 189,2+102,0 166,5+89,7 0,273
Biomarcador do estresse
oxidativo
8- Isoprostanos (pg/mL) 14,9+22.9 17,0+28,8 13,2+17,2 0,781
Biomarcadores do estado
antioxidante
Vitamina A (umol/L) 1,940,6 1,940,5 1,9+0,6 0,987
Vitamina E (umol/L) 28,3+4,8 28,75,2 28,0+4,5 0,602
Biomarcadores do estado
inflamatdrio
IFN-y (pg/mL) 4,5+17,8 7,9£26,8 1,9+0,9 0,755
TNF-a (pg/mL) 9,8+12,2 12,1+18,0 8,1+3,5 0,475
IL-6 (pg/mL) 4,3+12,4 6,5+18,6 2,719 0,096
IL-10(pg/mL) 5,8+25,8 9,6+39,0 2,942,7 0,712

Valores expressos em média * desvio padrdo. Teste T para amostras independentes com distribuicdo normal e
Teste Mann-Whitney para varidveis com distribuicdo ndo paramétrica. Considerados valores estatisticamente
significativos p <0,05. DH: dieta hipoenergética IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP:
Perimetro do pescoco; RCEst: Razdo cintura (cm) — estatura (cm); PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressdo
arterial diast6lica. CT: Colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; VLDL.: lipoproteina de muito
baixadensidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos; IFN-y: interferon gama; TNF-a: fator de

necrose tumoral alfa; IL-6: interleucina 6; IL-10: interleucina 10.

Os dados dietéticos dos voluntarios nos tempos inicial (T0) e final (T60) do ensaio

clinico estdo apresentados nas Tabelas 9. O VET médio prescrito para o grupo DH + agai no
TO e T60 foi de 1667,5 + 275,7 Kcal e 1732,8 + 386,4 Kcal, respectivamente. Para o grupo DH
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+ placebo, o VET prescrito no TO e T60 foi de 1627,5 £ 260,5 kcal e 1676,7 + 344,5 Kcal,
respectivamente. N&o houve diferenca significativa entre o VET prescrito entre 0s grupos
estudados (TO: p = 0,436; T60: p =0,705).

O VET consumido no grupo DH+placebo foi significativamente menor do que o
prescrito no TO (1400,8 + 389,3; p=0,002) e T60 (1437,5 + 386,4; p =0,002). Ndo houve

diferenca significativa entre os grupos em relacdo ao VET consumido (p =0,054).

Na segunda etapa, observou-se um aumento significativo do consumo de &cidos graxos
saturados (AGS) no grupo DH + placebo de 9,1 £ 4,1% VET no TO para 10,3 £ 5,6 % do VET
no T60(p=0,032) e um aumento significativo do sodio de 1615,4+715,3 mg do TO para 1874,8
+902,0 mg no T60 (p =0,000).No final do estudo, o consumo dos AGMI foi significativamente
maior(p=0,000) no grupo DH+agcai (9,5 + 2,9 % do VET) em comparacgdo ao grupo DH +
placebo (6,3 + 2,7 % do VET).

A avaliacdo da adequacdo foi realizada nos tempos TO e T60 para 0s seguintes
nutrientes: carboidratos, proteinas, lipidios totais, AGS, AGMI, AGPI, colesterol, fibra total,
sodio, vitaminas A, C e E, selénio e zinco, conforme mostra a figura 11. Em ambos os grupos,
as maiores inadequacdes, estando abaixo das recomendacGes, foram observadas para o
consumo de carboidratos (<55 % do VET), fibra total (<20g/dia), Vitamina A ( <700ug/dia
para mulheres e <900ug/dia para homens); vitamina E (<15 mg/dia), selénio (<55 pg/dia) e
zinco (<8 mg/dia para mulheres e <11 mg/dia para homens). Em relagdo aos AGS, os dois

grupos apresentaram o consumo acima das recomendagdes (>7% do VET).



Tabela 9. Consumo de energia, macronutrientes, micronutrientes, fibra alimentar e bebidas alcodlicas na segunda etapa do estudo de acordo com

a intervencéo nutricional

Variaveis Dieta + acai Dieta + placebo
TO T60 A(Te0-T0) pl TO T60 A(T60-T0) pl p2

VET (Kcal/dia) 1705,8 +565,2 1701,7 + 716,5 -40,0 £ 62,1 0,974 1400,8+389,3 1437,5+386,4 36,6+449,6 0,613 0,054
CHO (% VET) 51,0+£8,0 51,1£7,0 0,1+8,7 0,986 51,7+8,1 49,7+7,8 -20+85 0,148 0,452
PTN (% VET) 20,0+5,6 18,6 £5,1 -14+6,5 0,275 20,8 +4,3 20,8 +5,0 0,0+£39 0,894 0,081
LIP (% VET) 29,8 £ 6,4 31,1+58 1,3+8,2 0,393 28071 30,0+£7,0 2,0+83 0,121 0,541
AGS (% VET) 9,4+32 9,3+2,7 -0,1+4,3 0,880 9,1+4,1 10,3+5,6 12+32 0,032 0,338
AGMI(%VET) 8,4+28 95+29 1,1+32 0,058 6,4+42 6,3+2,7 -0,1+49 0,988 0,000
AGPI (%) 30+1,1 34+15 04+19 0,215 32+17 34+23 0427 0,512 0,453
AGPI da série n-3 (g) 05+0,3 06+0,6 0,1+0,7 0,797 0,5+0,4 06+04 0,1+£06 0,824 0,578
AGPI da série n-6 (g) 29+20 43150 14+56 0,165 29+19 38+34 09+39 0,181 0,952
AG trans (g) 13+13 1,1+0,9 -02+12 0,275 0,8+0,8 1,4+3,0 06+32 0,455 0,428
Colesterol (mg) 228,3 £210,7 184,4 + 96,6 -43,8+2351 0,316 176,7+98,8  1953+101,0 18,6 £107,9 0,289 0,655
Acucares () 87,8+ 77,3 70,9 +40,2 -16,9 £78,6 0,249 58,0 + 27,3 56,8 +26,4 -1,2+29,1 0,797 0,191
Fibras totais (Q) 17,4+ 9,7 19,6 + 17,7 22+123 0,614 53+0,8 50+0,8 -0,3+4,8 0,690 0,092
Fibra solavel (g) 2617 26+17 00£19 0,923 1,3+£0,2 1,2+0,2 -0,1+£15 0,150 0,051
Vitamina A (RAE) 1266,1+3042,9  536,6+624,3 -729,4 £3181,2 0,393 640,4+972,9 6409+7251 0,528+1069,2 0,989 0,383
Vitamina C (mg) 192,1 +297,2 112,6 £72,1 -796 £2775 0,141 1083+615  151,6+2275  43,3+2053 0,443 0,569
Vitamina E (mg) 28+39 29+21 0,1+47 0,393 1,8+0,3 1,7+0,3 -0,1+1,6 0,183 0,703
Zinco (mg) 75145 6,2+ 3,3 -1,3+59 0,237 29105 3,205 0,334 0,648 0,243
Selénio (ug) 52,0+ 225 545+24,1 2,5+37,3 0,715 21,8+35 18,3+2,9 39+199 0,226 0,676
Sédio (mg) 1742,3+ 8155 1865,1+1661,7 1229,0+1478,6 0,652 16154 +7153 1874,8+902,0 259,4+1010,7 0,000 0,339
Alcool(g) 14+58 0,1+0,7 -1,345,9 0,345 0,7+29 02+13 -05+21 0,116 0,255

Valores expressos em média + desvio padrdo. A = variagdo apds 60 dias de intervencio (T6 — T0). ! p valor — Comparagéo de médias intragrupo. Teste T Pareado para variaveis
com distribuicdo normal e Teste Wilcoxon para varidveis ndo paramétricas. ?p valor — Comparagdo de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste T para
amostras independentes para variaveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05. VET:
Valor energético total; CHO: carboidrato; PTN: proteina; LIP: lipideos; AGS: 4cido graxo saturado; AGMI: &cido graxo monoinsaturado; AGPI: cido graxo poli-insaturado.
RAE: Equivalente de atividade de retinol.
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Apos os 60 dias de intervencdo, verificou-se uma reducdo significativa da massa
corporal (p = 0,022) e IMC (p = 0,015) no grupo DH + acai e da massa corporal (p = 0,010),
IMC (p = 0,006) e PC (p = 0,007) no grupo DH + placebo. Houve diferenca da RCEst entre os
grupos. A PAD aumentou significativamente no grupo que recebeu placebo como intervengéo.
Os parametros bioquimicos, tais como glicose, colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol
e TG ndo mostraram mudanca independente da intervencdo nutricional (tabela 10).

No que se refere ao nivel de atividade fisica, 43,3% (n=13) do grupo DH + acai foram
considerados ativos e 42,1% (n=16) do grupo DH+placebo eram irregularmente ativos, nao
sendo observado diferenca entre os grupos (p=0,817). N&o houve modificagdo do nivel de
atividade fisica no grupo DH+acai (p = 0,974) e DH+placebo (p = 0,952) no final do estudo.

Reducdo significativa dos niveis plasmaticos de 8-isoprostanos foi verificada apds os
60 dias de intervencdo com DH + acai (p=0,000) e esta diferenca foi observada entre os dois
grupos (p=0,037). Ao avaliar o estado antioxidante, verificou-se um aumento significativo (p =
0,045) nos niveis plasmaticos de vitamina A e um reducédo (p = 0,020) dos niveis de vitamina
E no grupo DH + placebo, no entanto, ndo foi observado diferenca destes parametros entre 0s
grupos (tabela 11).

Em relacdo aos pardmetros do estado inflamatério, os niveis plasmaticos de IL-6
reduziram significativamente no grupo DH + acai (p = 0,042) e do IFN-y em ambos os grupos,
DH + acai (p = 0,001) e DH + placebo (p = 0,008), porém ndo constatamos diferenca destes

biomarcadores entre 0s grupos estudados (acai versus placebo).



Tabela 10. Caracteristicas antropométricas, da pressdo arterial e bioquimicas dos voluntarios ap6s 60 dias de intervencdo com acai ou placebo

Variaveis DH + acai (n=30) DH + placebo (n=39)

TO T60 Ate0-10) p 10 160 A(ts0-10) p* p?
Massa corporal (kg) 93,6+18,2 92,9+18,8 -0,7+1,7 0,022 99,3+23,7 98,6+23,8 -0,7+1,7 0,010 0,287
IMC (kg/m?) 33,5+4,9 33,315,1 -0,2+0,6 0,015 36,6+7,2 36,3+7,3 -0,3+0,6 0,006 0,054
PC (cm) 105,4+12,7 104,4+13,8 -1,0+2,8 0,059 112,1+17,3 110,7+16,9 -1,5+3,2 0,007 0,105
PP (cm) 39,4+4.9 39,2144 -0,2£1,5 0,411 39,445 39,3t4,7 -0,1+£1,1 0,409 0,9446
RECest 0,6+0,1 0,640,1 -0,0+0,0 0,056 0,740,1 0,740,1 -0,0+0,0 0,060 0,028
PAS (mmHg) 118,7+14,5 118,0+9,6 -0,7£12,6 0,878 118,2+13,1 120,0+12,8 1,8+£11,9 0,397 0,717
PAD (mmHg) 77,3+7,8 77,746,2 0,3+8,9 0,854 75,448,2 78,5+7,1 3,149,2 0,044 0,601
Glicose (mg/dL) 96,2+30,8 100,5+41,4 4,2+30,1 0,767 103,2+53,9 101,4+46,2 -1,8+16,8 0,280 0,676
CT (mg/dL) 203,9+41,6 203,7+41,4 -0,2+32,8 0,974 201,4+53,7 196,1+50,9 -5,3+33,5 0,327 0,508
LDL (mg/dL) 124,3+33,5 122,1+37,1 -2,2+38,8 0,723 117,2+39,5 117,3+42,9 3,1+44,4 0,419 0,628
VLDL (mg/dL) 32,7+15,2 32,7+13,6 -1,1+17,8 0,520 30,5+12,1 32,1+14,7 2,4+13,6 0,658 0,848
HDL (mg/dL) 46,9+14,3 47,9£14,1 1,0£16,9 0,748 48,5+13,1 46,8+14,8 -1,7£11,2 0,336 0,748
TG (mg/dL) 163,7+75,9 180,0+113,3 16,3+78,8 0,267 163,3+90,9 159,5+73,2 -3,8453,1 0,653 0,365

Valores expressos em média + desvio padrdo. A = variagio ap6s 60 dias de intervengdo (T60 — T0). *p valor — Comparagdo de médias intragrupo. Teste T Pareado para variaveis com distribuicdo normal e Teste Wilcoxon
para variaveis ndo paramétricas. %p valor — Comparagéo de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste T para amostras independentes para variaveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis
ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05. DH: Dieta hipoenergétical MC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP: Perimetro do pescoco; RCEst: Raz&o cintura (cm)
— estatura (cm); PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastdlica. CT: Colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; VLDL: lipoproteina de muito baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta
densidade; TG: triglicerideos.
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Tabela 11. Concentragdes plasmaticas dos biomarcadores do estresse oxidativo, do estado antioxidante e do estado inflamatdrio ap6s 60 dias de

intervencdo com acai ou placebo

Variaveis DH + acai (n=30) DH + placebo (n=39)
TO T60 A(TGO-TO) pl TO T60 A(TGO-TO) p:L p2
Biomarcador do estresse
oxidativo
8 -Isoprostanos (pg/ml) 36,3+27,1 15,3+25,3 -21,0+17,7 0,000 23,7+20,1 28,3+40,9 4,5+45,6 0,474 0,037
Biomarcadores do estado
antioxidante
Vitamina A (umol/L) 1,9+0,6 2,0+0,6 0,1+0,6 0,524 1,8+0,5 2,0+0,8 0,2+0,7 0,045 0,492
Vitamina E (umol/L) 31,848,2 29,4+6,2 -2,4+7,5 0,093 29,8+5,7 27,545 -2,3+5,8 0,020 0,153
Biomarcadores do estado
inflamatorio
IFN-y (pg/mL) 6,7+16,8 3,1+4,5 -3,6£12,5 0,001 3,6+4,9 2,527 -1,1+5,5 0,008 0,738
TNF-o (pg/mL) 11,2+15,7 9,349,0 -1,848,1 0,371 8,415,0 7,51+4,4 -0,945,3 0,306 0,414
IL-6 (pg/mL) 7,9+32,2 4,4+10,9 -3,6+21,8 0,042 2,3+1,6 2,6+1,8 0,4+1,2 0,159 0,081
IL-10(pg/mL) 11,4+53,4 5,4+15,9 -6,0+38,5 0,864 2,1+3,1 2,0+2,1 -0,1+1,3 0,553 0,716

Valores expressos em média + desvio padrdo. A = variagio apos 60 dias de intervengio (T60 — T0). *p valor — Comparagédo de médias intragrupo. Teste T Pareado para varidveis com distribuigdo normal e Teste Wilcoxon
para variaveis ndo paramétricas. %p valor — Comparagéo de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste T para amostras independentes para varidveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis

ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05. DH: Dieta hipoenergética, IFN-y: interferon gama; TNF-a: fator de necrose tumoral alfa; IL-6: interleucina 6; 1L-10: interleucina 10.
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7. DISCUSSAO

Obesidade e dislipidemia sdo consideradas um dos principais fatores determinantes para
0 desenolvimento das DCV. Medidas que visam a promocao da alimentacdo adequada e
saudavel sdo necessarias, e a procura por novos alimentos e compostos bioativos que regulam
0s niveis séricos de lipidios e exercam agdo antioxidante e anti-inflamatoria € importante para
a prevencdo destas doencas. Neste estudo, investigamos os efeitos de uma dieta hipoenergeética

associada a polpa de acai em individuos com sobrepeso ou obesidade e dislipidemia.

Ao avaliar a composicao do acai, observamos que o acido-graxo predominante na polpa
do acai é o &cido graxo monoinsaturado oleico (n-9). Resultados similares foram encontrados
por Menezes et al (2008) que analisaram os nutrientes presentes na polpa de acai liofilizado e

constataram alto teor de lipidios (40,75%), sendo 52,7% representado pelo &cido oleico.

Acidos graxos monoinsaturados (AGMI) sdo recomendados pelas diretrizes, uma vez
gue o seu consumo esta associado com o controle de fatores de risco cardiovascular (SANTOS
et al.,2013). O interesse no papel dos AGMI na prevencdo de DCV surgiu a partir dos efeitos
benéficos observados no padrdo de dieta mediterranea. Fitd et al (2009), ao estudarem 372
individuos com alto risco cardiovascular integrantes do estudo PREDIMED, verificaram que
apos 3 meses, 0s grupos que consumiram azeite de oliva (fonte de AGMI) ou nozes (fonte de
AGPI) ad libitum, reduziram o colesterol total, PAS, PAD e LDL-0x em comparagédo ao grupo

que recebeu uma dieta baixa em gordura.

Schauss et al (2016) observaram que este fruto contém alto teor de compostos fendlicos
e alta capacidade antioxidante demonstrada pelo método ORAC. Kuskoski et al (2005) ao
analisarem a polpa de 11 tipos de frutas comercializadas no Brasil, verificaram que estre fruto
foi 0 quarto maior em quantidade de atividade antioxidante demonstrada pela captura do radical
DPPH e 2,2°- azinobis (3-etilbenzotiazolina-6-acido sulfénico (ABTS). No presente estudo,
observou-se semelhanca entre os resultados de DPPH, mostrando alta capacidade antioxidante
do acai, possivelmente devido ao teor de compostos fenolicos, o que poderia contribuir para a
melhora do estado antioxidante dos voluntarios do projeto. Del Pozo-Insfran et al (2004)
também estudaram a capacidade antioxidante total e caracterizaram 0s componentes
polifendlicos presentes no acai, e verificaram que as antocianinas representam 0s principais
compostos fendlicos na sua composicdo e sdo responsaveis por grande parte da capacidade

antioxidante. Além do mais, mostraram que a capacidade antioxidante foi superior aos
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encontrados em outros frutos ricos em antocianinas, como morango, framboesa, amoras pretas

e suco de uva.

O consumo de compostos fenolicos tem sido associado com a prevencdo de doencas
crénicas. De fato, nos dltimos anos, estudos mostraram que a ingestdo destes compostos
bioativos pode melhorar o perfil lipico, pressao arterial, glicose, reduzir o estresse oxidativo e
a inflamacdo (ZERN et al.,2005; ANNUZZI et al.,2014; HOSSEINI et al.,2016; GU et
al.,2016).

Com o objetivo de reduzir as perdas de seguimento durante o ensaio clinico e adaptar
o0s voluntarios ao estudo, foi realizado o run in que € o periodo de 30 dias onde os voluntarios
receberam somente uma DH. O periodo de run in tem sido indicado em ensaios clinicos
randomizados que requerem mdultiplas visitas ou intervencbes, podendo aumentar a
probabilidade de acompanhamento e diminuir o nimero de desisténcias ou dados incompletos
apos a randomizacdo (ULMER et al.,2008). Apesar de ter utilizado este periodo, nédo

conseguimos evitar 34,3% de perdas de seguimento ao longo do estudo.

Elevadas taxas de abandono também foram observadas em estudos de intervencao
dietética. Em um ensaio clinico retrospectivo, Inelmen et al. (2005) verificaram 69,2% de
desisténcia de uma amostra de 383 pacientes atendidos em um ambulatério para o tratamento
de sobrepeso e obesidade nos primeiros 3 meses de seguimento (aproximadamente 80%
abandonaram o tratamento na primeira consulta), 20,6% deixaram o programa entre 0 3° e no

6° més, e 10,1% retiraram-se nos ultimos 6 meses do periodo do estudo.

Hadziabdi¢ et al (2015) constataram 32,3 % de abandono em um programa de reducao
de peso que envolveu terapia de grupo, e verificou que os pacientes com menor nivel de
escolaridade e maior nivel de obesidade eram 0s mais propensos a desistir. No presente estudo,
observamos que a maior parte dos desistentes tinham o ensino médio ou superior completo e
obesidade grau I. Colombo et al. (2014) realizaram um estudo observacional retrospectivo com
um total de 98 adultos obesos que foram submetidos a um periodo de 6 meses de tratamento
dietético para perda de peso, e realizaram analise de regressdao multivariada para identificar os
preditores da desisténcia. Estes pesquisadores observaram 57% de abandono em 6 meses e
mostraram que caracteristicas psicopatoldgicas; tentativas anteriores de realizarem dietas para
perda de peso e uma resposta inicial ndo favoravel ao tratamento sdo preditores independentes

do abandono do tratamento da obesidade.
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Durante o periodo de run in observamos uma reducdo significativa da massa corporal e
do IMC e reducéo, porém nao significativa da PA e parametros bioquimicos. Valle et al (2015)
verificaram o efeito de uma DH sobre a composicao corporal e perfil lipidico de 20 mulheres
adultas com sobrepeso por 12 semanas, e também observaram modificacBes nas variaveis
antropométricas (massa corporal, percentual de gordura, IMC e massa magra) e do perfil
lipidico (triglicerideos, CT, LDL e VLDL). Di Daniele et al (2013) ao avaliarem o efeito de
uma DH baseada nos padroes mediterraneos por 6 meses tambem verificaram reducédo

significativa na massa corporal, IMC, PC e dos niveis séricos de TG.

Sabe-se que a reducdo da massa corporal pode ser favoravel na prevencao e no manejo
das comorbidades associadas ao sobrepeso e obesidade. Uma revisdo sistemética e metanalise
de ensaios clinicos randomizados realizada para determinar a diferenca nos resultados de satde
associados a perda de peso na prevencdo primaria de DCV, mostrou que as intervengoes
dietéticas que causam perdas de peso podem ser efetivas na melhora da PAS, do LDL, TG e
glicose ao longo de 6 — 12 meses e que as mudancas significativas permanecem apds 2 anos
para varios fatores de risco (ZOMER et al.,2016).

Na segunda etapa, ao avaliar os dados dietéticos ndo observamos mudancgas no consumo
de nutrientes ao longo estudo, no entanto, houve um maior consumo de AGMI no grupo
DH+acai em comparagdo ao DH+placebo, que pode ter ocorrido em razédo da ingestdo do acai,

visto que € um fruto rico em AGMI do tipo oleico.

Apesar das orienta¢Ges nutricionais fornecidas durante todo o estudo, houve um
aumento do consumo de AGS no grupo DH+placebo e em ambos 0s grupos, 0 consumo estava
acima das recomendacdes, provavelmente porque esses individuos consumiam mais alimentos
fontes desse tipo de gordura, como carnes, queijos e derivados de leite ricos em gordura. Nao
foi observado modificacdes no perfil lipidico, no entanto, a reducdo do consumo de AGS tem
sido recomendada pelas diretrizes para reduzir o risco coronriano, uma vez que 0 excesso desse
acido graxo se associa com o aumento do colesterol total e LDL (SANTOS et al.,2013;
FALUDI etal 2017). Wang et al 2017 quantificaram a carga de doenca atribuivel a cada gordura
dietética através dos dados do Global Burden of Diseases (GBD) de 2010, coletados em 186
paises no periodo de 1990 a 2010 e ao avaliarem o impacto do consumo excessivo de AGS,
identificaram 250.900 mortes por doenca coronariana por ano em todo o mundo, representando

3,6% da mortalidade global por doenca coronariana.
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Apesar de estar dentro dos valores recomendados (2,0g/dia), o aumento do consumo de
sodio tambem foi verificado no grupo DH+placebo. O consumo excessivo de sédio estd
associado com a elevacdo da pressao arterial, que € um importante fator de risco para a DCV.
Um estudo baseado nos dados do GBD que utilizou uma avaliagdo comparativa de risco para
estimar a carga de fatores de risco dietéticos e metabolicos na mortalidade por DCV e diabetes
no Brasil, mostrou que a PAS elevada e a dieta inadequada foram os principais fatores
relacionados com as mortes cardiometabolicas no ano de 2010 e alta ingestdo de sédio foi um

dos maiores contribuintes para estas mortes (OTTO et al.,2016).

Ainda com relagdo ao consumo alimentar, observamos que a ingestdo de carboidratos,
fibras, vitaminas e minerais estavam abaixo das recomendacdes diérias preconizadas para cada
nutriente. Resultados similares foram encontrados por Agarwal et al 2015, que verificaram
menor ingestdo de vitaminas A, C, D, E, célcio, magnésio, potassio e fibra e maior prevaléncia
de inadequacéao desses micronutrientes em adultos obesos. 1sso pode ocorrer, porque 0 consumo
alimentar de individuos obesos caracteriza-se por ser elevado em alimentos de alta densidade
energetica, ricos em agucares simples, gordura saturada, sodio e conservantes e baixo em fibras
e micronutrientes, devido ao reduzido consumo de frutas e verduras (PEREIRA et al.,2009;
CANELLA et al.,2014; LOUZADA et al.,2015).

E importante considerar que a estimativa do real consumo alimentar ¢, a0 mesmo tempo,
de extrema importancia e dificil de se avaliar, devido as limitacbes metodoldgicas, uma das
quais é o erro de mensuragdo inerente a ingestéo dietética autorreferida (PARK et al.,2018). No
R24h por exemplo, o viés de memdria € uma das grandes preocupacdes e no registro alimentar,
pode ocorrer a omissdo de alguns alimentos e o consumo alimentar pode ser alterado, pois o
individuo sabe que esta sendo avaliado (FISBERG et al.,2009). Individuos com excesso de peso
e insatisfeitos com o peso corporal apresentam maior probabilide de sub-relatar o consumo
alimentar (AVELINO et al.,2014). Cabe ressaltar que em todas as consultas, as davidas
referentes ao preenchimento dos registros eram esclarecidas e utilizamos utensilios (colheres,
copos, etc) com o objetivo de facilitar a caracterizacdo do tamanho das por¢des ingeridas e

assim minimizar os erros.

Assim como na primeira etapa, a DH foi eficaz na dimuinui¢do da massa corporal, IMC
e PC, no entanto esta reducdo foi inferior ao previsto e ao avaliar os dados dietéticos, podemos
notar a dificuldade desses voluntarios em aderir o plano alimentar, mostrando que néo é f4cil
modificar o estilo de vida. Do mesmo modo, Gongalves et al 2015 ao estudarem 154 mulheres

em tratamento nutricional para reducéo de peso, verificaram baixa adesdo a dieta e a perda de
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peso foi abaixo da esperada (menos que 3kg), mesmo entre aquelas que frequentaram 10 ou
mais consultas. Um estudo que teve como objetivo caracterizar a adesdo a reeducacéo alimentar
para perda de peso em adultos, retratou que a ndo adesdo é frequente e uma das principais
dificuldades de realizacdo do plano alimentar apontadas pelos pacientes sdo finais de semana,
festas e ocasides sociais, resultados lentos e ansidade. Além disso, destacou que os pacientes
buscam mudancas de comportamento alimentar por tempo determinado e resultados rapidos,
porém, os habitos alimentares devem ser reconstruidos e assimilados ao contidiano
(KOEHNLEIN et al., 2008).

Durante o periodo de intervencgdo, observamos que o acai ndao exerceu efeito adicional

a DH em relagdo aos dados antropométricos, da pressdo arterial e do perfil lipidico.

Devido ao seu contetdo de AGMI, polifendis e fibras, foi pressuposto que o acai
melhoraria o perfil lipidico e assim contribuiria para a melhora da dislipidemia.Os AGMI e
AGPI estdo associados com a melhora do metabolismo lipidico por reduzir os niveis de CT e a
razdo CT/HDL-C e LDL-C/HDL-C que representam o risco aterogénico (VENTURINI et
al.,2015). O consumo de fibra dietética também esta relacionado com um menor risco de DCV
(THREAPLETON et al.,2013; KIM & JE, 2016) por inibir a reabsor¢do de sais biliares pela
circulagdo entero-hepética, resultando na excrecdo de sais bliares pelas fezes e como
consequéncia o colesterol é rapidamente metabolizado no hepatdcito para restabelecer o pool
de sais biliares. Outro mecanismo inclui a fermentacdo bacteriana das fibras solUveis no
intestino grosso, que produz acidos graxos de cadeia curta, como 0 acetato, propionato e
butirato, que inibem a sintese do colesterol pelo figado (GUNNES & GILDLEY, 2010). As
antocianinas foram associadas com o aumento do colesterol HDL e reduc¢éo do colesterol LDL,
provavelmente por inibir a proteina de transferéncia de ésteres de colesterol (CETP) que
promove a troca de ésteres de colesterol e triacilglicerol entre HDL e outras liporoteinas (QIN
et al.,2009).

Em modelo experimental de ratos com hipercolesterolemia induzida por dieta, a adi¢éo
de polpa de acai foi capaz de reduzir os niveis séricos de CT e colesterol ndo-HDL, e foi
sugerido que este efeito hipocolesterolémico foi devido ao aumento significativo da expressao
hepatica do receptor LDLR e dos transportadores ABCG5 e ABCGS8, resultando no aumento
da secrecdo biliar de colesterol e aumento da captacdo de LDL colesterol pelo figado (de
SOUZA et al.,2012).
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Ao contrario das pesquisas realizadas em modelo animal, a maioria dos ensaios clinicos
que utilizaram o acai como intervencédo, encontrou resultados semelhantes ao nosso estudo,
demonstrando que o consumo deste fruto ndo influencia no perfil das lipoproteinas. Pala et al.
2018 avaliaram o efeito do consumo de 200g de acai em 40 mulheres saudaveis por 4 semanas
e ndo observaram alteragdes no CT, LDL e HDL, entretanto, foi observado um aumento da apo-
A-1, que é principal componente proteico do HDL e um aumento da transferéncia de lipidios
para HDL, que tem importancia no metabolismo desta lipoproteina. Barbosa et al (2016)
também ndo encontraram alteracdes nos parametros antropométricos e perfil lipidico, ap6s a
ingestdo de 200g de polpa de acai/dia durante 4 semanas em 35 mulheres saudaveis. O mesmo
ocorreu com KIM et al (2018) ao avaliarem 37 individuos com sindrome metabolica, que
consumiram 325ml de uma bebida a base de acai (equivalente a 162,5 g de acai) 2 vezes / dia,

por 12 semanas.

Em contraste, Udani et al. (2011), conduziram um estudo piloto com 10 voluntarios
com sobrepeso e sem dislipidemia e ofertaram 200g de acai por dia durante 1 més e observaram
reducdo na glicose de jejum, insulina, CT e LDL ao comparar com os dados basais, porém,
estes pesquisadores ndo utilizaram placebo, os voluntarios ndo eram dislipidémicos e foram
orientados a evitar alimentos ricos em nitratos (como bacon e cachorro-quente) durante o
periodo de estudo, além do mais, o tamanho da amostra foi pequeno,logo, ndo é possivel afirmar
que estes resultados positivos sdo devidos a ingestdo do acai.

Uma recente revisao sistematica e meta-analise de ensaios clinicos randomizados que
avaliou os efeitos da suplementacdo de antocianinas em biomarcadores cardiometabdlicos,
mostrou que ndo houve efeitos significativos da suplementacdo de antocianinas nos indices
antropomeétricos, perfil lipidico e PA. No entanto, ao realizar analise de subgrupos, os fatores
mais importantes que causaram heterogeneidade foram a dose e a duracéo da suplementacao.
Doze semanas de suplementacgéo, reduziram siginificativamente o peso, IMC, HDL e LDL, e a
suplementacdo > 300mg/dia tiveram efeitos positivos na reducdo do CT e LDL, especialmente
em pacientes com hipercolesterolemia (DANESHZAD et al.,2018). No presente estudo,
preferimos utilizar a polpa da fruta na forma em que é comercializada e assim representar o
modo em que é consumida pela populacao, ao invés de utilizar extratos, que apresentam maiores
quantidades destes compostos. Logo, pode ser uma possivel explicacdo pelo qual ndo

encontramos efeitos positivos nesses biomarcadores.
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O efeito das antocianinas no estresse oxidativo e inflamacdo tem sido investigado em
diferentes estudos (RISO et al.,2013; DAVINELLI et al.,2015; HOSSEINI et al.,2016). Em
relacdo ao acai, foi demonstrado que a suplementacdo deste fruto em ratos com
hipercolesterolemia foi capaz de melhorar o estado antioxidante destes animais por reduzir os
niveis séricos de proteinas totais e carboniladas, grupos sulfridrila livres e ligados a proteinas e
também por reduzir a atividade da superéxido dismutase e aumentar a atividade da
paraoxanase,sugerindo que os flavonoides da polpa do acai podem funcionar para reduzir o
estresse causado pela dieta hipercolesterolémica (de SOUZA et al.,2010). Barbosa et al (2016)
também observaram aumento da atividade da catalase, da capacidade antioxidante total e uma
reducdo da producdo ERQOs, apos a suplementacdo de 200g de acai por 4 semanas em mulheres

saudaveis.

Para avaliar o estresse oxidativo, utilizamos os niveis plasmaticos de 8- isoprostanos,
que sdo marcadores especificos da peroxidacdo lipidica e por serem estaveis, podem ser
encontrados em todos os fluidos biolégicos e tecidos. Nossos resultados suportam a hipotese
de que o acai pode exercer efeitos benéficos em relacdo a melhora do estresse oxidativo, uma
vez gque observamos que apds 60 dias de intervencdo com acai houve uma reducao significativa
nos niveis plasmaticos de 8-isoprostanos no grupo que consumiu a DH associada ao acai e esta
diferenca foi observada entre os grupos. Kim et al (2018) também verificaram reducdo nos
niveis urinarios de 8-isoprostanos no grupo acai em comparacao ao placebo em individuos com
sindrome metabdlica. Como mencionando anteriormente, 0 acai € rico em antocianinas, e estes
compostos tém alta capacidade antioxidante e atuam impedindo a formacdo de EROs por meio
na inibicdo enzimatica ou pelo sequestro de oligoelementos envolvidos na producédo de radicais

livres, além de inibir também a peroxidacéo lipidica (REIS et al.,2016).

Com o intuito de avaliar o sistema de defesa antioxidante, determinamos os niveis
plasmaéticos de vitamina A e E, porém, ndo foi possivel observar mudancas significativas nestes
parametros ao adicionar o acai na dieta destes voluntarios. O mesmo aconteceu com o estudo
desenvolvido por Weisel et al.(2006), que apds um periodo de run in, forneceu 700mL de um
suco de frutas vermelhas rico em antocianinas e polifendis ou suco controle para homens
saudaveis em um estudo de intervencdo com duracdo de 4 semanas seguido de 3 semanas de
wash-out e também ndo observaram alteracdes nos niveis plasmaticos de carotendides e a-
tocoferol, entretanto houve uma diminui¢do do dano oxidativo ao DNA e aumento significativo

dos niveis de glutationa.



78

Estudos em humanos que avaliaram o efeito do agai nos marcadores inflamatérios ainda
sdo limitados. Recentemente, KIM et al (2018) avaliaram os niveis plasmaticos de proteina C
reativa (PCR), TNF-a, IFN-y e IL-6 e observaram que o0 consumo por 12 semanas de uma
bebida a base de acai foi capaz de reduzir significativamente os niveis plasmaticos de INFy.
Neste estudo, observamos redugéo significativa do IFN-y em ambos os grupos, porém a IL-6
reduziu somente no grupo acai. Apesar de ndo encontrarmos diferencas significativas dos
marcadores inflamatdrios entre os grupos estudados, podemos notar que o acai associado a

dieta, foi capaz de melhorar, de um modo geral, o estado inflamatorio destes individuos.

Os mecanismos pelos quais as antocianinas podem reduzir a inflamacé&o ainda néo foram
esclarecidos, no entanto, tem sido sugerido que a sua a¢do anti-inflamatdria pode ser atribuida
as suas atividades antioxidantes, que resulta na regulacédo negativa da via de sinalizacdo do NF-
kB e da proteina quinase ativada por mitdgeno (MAPK), que séo vias envolvidas com a resposta
inflamatdria (KARLSEN et al., 2007; VENDRAME & KLIMIS-ZACAS, 2015).

O presente estudo apresenta limitacGes que podem ter influenciado nos resultados, como
as perdas seletivas durante o estudo, o nimero pequeno de voluntarios, quantidade de acai
fornecida pode ndo ter sido suficiente para observar o efeito adicional & DH nos parametros do
perfil lipidico e a falta de dosagem de algum marcador de ingestdo do acai, como &cidos graxos
plasmaticos, antocianinas ou microRNAs, sendo a adesdo verificada por meio dos inquéritos

dietéticos e avalicdo das sobras em cada consulta.

Apesar das limitagdes, este trabalho pode contribuir para a literatura cientifica e servir
como base para futuros estudos, uma vez que os pacientes foram controlados por uma dieta,
utilizamos o placebo e obtivemos um maior nimero de voluntarios em comparagdo a outros

estudos que utilizaram acai como intervencao.
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8. CONCLUSOES

Com base nos resultados do presente estudo podemos concluir que a composi¢édo do
acai mostrou ter alto teor de AGMI do tipo oleico, além de apresentar alta capacidade
antioxidante; a DH foi eficiente na reducédo da massa coporal e do IMC; a adi¢do do acai a DH
ndo promoveu efeito adicional nos parametros antropométricos, do perfil lipidico e da PA,

porém reduziu o estresse oxidativo e melhorou o estado inflamatdrio.
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DIVULGACAO DA PESQUISA

@ N « oo

i A1\ 4
W o INJC

DIFICULDADE PARA REDUZIR O
COLESTEROL E O PES0???

GOSTA DE ACAI???

VENHA PARTICIPAR DE UMA PESQUISA CIENTIFICA!

PARA SE CANDIDATAR E NECESSARIO:

-TER IDADE ENTRE 20 A 59 ANOS;
- ESTAR ACIMA DO PESO;
- TER O COLESTEROL ELEVADO;

- NAO SER FUMANTE.

Serdo realizadas cansultas mensais com nutricionistas do Centro de Pesquisa e Extensdo
em Nutrigdo Clinica [CEPENUC/HUCFF/UFRJ|; avaliagio da compasicio corporal, da

press3o arterial e exames laboratoriais.

‘n! 3938-2985 & acaicepenuc@outlook.com @ 98265-6730
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O Centro de Pesquisa e Extensdo em Nutri¢do Clinica do HUCFF
(CEPENUC) esta selecionando voluntarios para a realizacdo de uma
pesquisa que busca promover a reducao de peso e melhora dos
percentuais de gordura do organismo. Para mais informacdes sobre perfil
do interessado e critérios da sele¢dio acesse: http //ow ly/bxIY30354NF
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ESTA ACIMA DO PESO E DESEJA
MELHORAR SUA ALIMENTAGAO E
TER UMA VIDA MAIS SAUDAVEL?
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ANEXO 2
TERMO DE CONSETIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Universidade Federal do Rio de Janeiro
Faculdade de Medicina

Programa de Pds-graduacdo em Medicina — Cardiologia

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Efeitos da dieta associada ao consumo de agai (Euterpe oleracea Mart.) em
biomarcadores metabdlicos, do estado antioxidante, da resposta inflamatoria e expressao
de microRNAs em individuos com excesso de peso e dislipidémicos

Versao 22/02/2016

O Sr (a) esta convidado a participar de um estudo que tem por objetivo avaliar o efeito
da dieta e do consumo da polpa de acai em varias alteraces no seu organismo causadas pelo
excesso de peso, pressdo alta, elevacdo do agucar e gordura do sangue que fazem mal para o
seu coracdo. Além disso, algumas caracteristicas que podem estar presentes no sangue das
pessoas estdo associadas ao aumento de substancias prejudiciais. O agai € um alimento rico em
nutrientes, que ajuda a combater a formacéo das substancias prejudiciais N0 n0sso corpo.

Este estudo esta sendo realizado pela Professora DréGlorimar Rosa do Instituto de
Nutricdo-UFRJ, Professora Dr? Glaucia Maria Moraes de Oliveira da Faculdade de Medicina-
UFRJ e pela nutricionista Luciana Nicolau Aranha, estudante do Programa de P6s-Graduagéo
em Medicina-Cardiologia da UFRJ. Os resultados desse estudo ajudardo no tratamento
nutricional da obesidade e das doencas cardiovasculares.

O estudo serd composto por 3 etapas. Na primeira etapa do estudo O Sr (a) receberd um
plano alimentar nutricionalmente balanceado para a perda de peso e apdés 30 dias, sera
remarcada uma nova consulta onde sera distribuido, ou seja, colocado em um dos grupos do
estudo que recebera a polpa de acgai ou o placebo (substancia da qual ndo se espera nenhuma
alteracdo no que sera analisado em vocé) juntamente com a dieta. Apds trés meses de
suplementacdo (com acai ou placebo) seré realizada uma troca, ou seja, primeiramente quem
recebeu 0 agai, agora consumira o placebo e vice e versa. O estudo sera do tipo duplo-cego, ou
seja, nem vocé sabera se estad ingerindo acai ou placebo, nem a pesquisadora que estara em
contato com vocé sabera o que lhe estara entregando. Somente uma terceira pesquisadora sabera

a qual grupo vocé pertencera. Faremos 11 (onze) consultas, que serdo a cada 30 (trinta) dias.
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Ao participar deste estudo, pediremos para o Sr (a) responder um guestionario, contendo
perguntas para a obtencao de informacg6es gerais (nome, sexo, idade, escolaridade, endereco e
telefone de contato, historia familiar, uso de medicamentos, etc). Além disso, faremos perguntas
sobre a sua alimentagéo e avaliaremos a sua presséo arterial, peso, estatura, circunferéncia da
cintura e gordura corporal. Também coletaremos 7 tubos de sangue (4mL ou 1 colher de
sobremesa cada), apés o jejum de 12 horas. As amostras de sangue serdo armazenadas
temporariamente no Laboratorio do Centro de Pesquisa e Extensdo em Nutricdo clinica do
Hospital Universitario Clementino Fraga Filho/HUCFF/UFRJ para avaliar os exames de
sangue, como a glicose, colesterol, triglicerideos, LDL-colesterol, HDL-colesterol, insulina,
isoprostano, adiponectina, IGF-1, citocinas inflamatérias e anti-inflamatérias e microRNA.

Todas as amostras de sangue coletadas durante esta pesquisa, conforme descrito acima,
serdo utilizadas apenas para 0s propositos descritos neste Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Ao final da pesquisa ou depois que todos os resultados dos exames ficarem
prontos, se tiver sobrado alguma quantidade de sangue, estas amostras serdo destruidas e/ou
devolvidas. O laboratdrio ndo ird guardar suas amostras bioldgicas.

O sangue sera coletado na veia de seu antebraco, por profissional capacitado, seguindo
todas as normas de seguranca, utilizando material descartavel. Faremos 10 coletas de sangue
em dias diferentes. A primeira coleta sera realizada no inicio do estudo, a segunda apds a
primeira etapa da dieta e em seguida ap06s o uso da suplementacao: 30 dias, 60 dias, 90 dias,
120 dias, 150 dias, 180 dias, 210 dias e 240 dias.

O Sr (a) ndo sofrera nenhum risco ao participar do estudo. Os desconfortos sdo aqueles
associados com a coleta de sangue, dor e hematomas no local da puncéo.

A participacdo nesse estudo ndo contempla recompensa de qualquer natureza. O Sr (a)
ndo pagara pelo exame de sangue e pelas outras avaliagdes.

Apobs cada coleta de sangue, o Sr (a) receberd um lanche, garantindo suas despesas
decorrentes com a alimentagéo.

E garantida a liberdade de se recusar a participar ou de retirar o seu consentimento, em
qualquer etapa da pesquisa, sem penalizacdo alguma. Garantimos sigilo absoluto quanto aos
dados pessoais coletados e resultados obtidos. Apds o término da pesquisa, as informacgoes
serdo transcritas dos questionarios para arquivos no computador e mantidos em local reservado.
Todos os resultados de exames realizados e tratamento, serdo fornecidos ao participante da
pesquisa no final do estudo. Os resultados serdo divulgados no meio cientifico e na instituicdo
onde os dados foram obtidos e os participantes terdo acesso a estes, apds a conclusdo das

analises. As amostras coletadas so serdo utilizadas nesse projeto.
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Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso ao profissional responsavel que podera

ser encontrado através do telefone: (21) 98287-1313 (Luciana Nicolau Aranha).Se vocé tiver

alguma consideracdo ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho/HUCFF/UFRJ —
R. Prof. Rodolpho Paulo Rocco, n.° 255 — Cidade Universitaria/llha do Funddo - Sala 01D-
46/1° andar - pelo telefone 3938-2480, de segunda a sexta-feira, das 8 as 16 horas, ou através

do e-mail: cep@hucff.ufrj.br. O Comité de Etica em Pesquisa (CEP) é o 6rgio que tem como

objetivo defender os interesses dos participantes da pesquisa no Brasil, além de contribuir no
desenvolvimento da pesquisa de padrdes éticos.

CONSENTIMENTO

“Acredito ter sido suficientemente informado (a) a respeito das informagdes sobre o estudo
acima citado que li ou que foram lidas para mim, ficando claros os objetivos da pesquisa, 0S
procedimentos a serem realizados, assim como os riscos e sigilo dos dados fornecidos. Ficou
claro que ndo receberei recompensa de qualquer natureza e que ndo terei de pagar pelo exame
de sangue e outras avaliacGes. Poderei retirar meu consentimento, antes ou durante o estudo,
sem penalidades ou prejuizo a mim. Estou ciente de que receberei os resultados somente no
final do estudo. Eu receberei uma via desse Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) e a outra ficara com a pesquisadora responsavel por essa pesquisa. Além disso, estou
ciente de que eu (ou meu representante legal) e o pesquisador responsavel por essa pesquisa
deveremos rubricar todas as folhas desse Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

e assinar a ultima”.

Data: / /

(Nome do (a) participante da pesquisa

(Assinatura do (a) participante da pesquisa

Data: / /

(Nome do (a) Pesquisador Responsavel)

(Assinatura do Pesquisador Responsavel)


mailto:cep@hucff.ufrj.br
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ANEXO 3

QUESTIONARIO DE DADOS GERAIS

PROJETO ACAI _

VET da dieta:

Atividade Fisica:
Data da consulta: / /
Entrevistador:

I.  Dados Pessoais

Nome: Cadigo:
Endereco:
CEP: Telefone: celular: E-mail:
Data de nascimento: / / Idade: Cor da pele (auto-relatado):

Estado civil:( ) Solteiro (a) ( )Casado(a) ( )Divorciado(a) ( )Viuvo(a) ( ) Tem companheiro(a)

Naturalidade: Nacionalidade:

Profisséo: Tem filnos? ( ) Sim ( ) Ndo  Quantos:

Renda familiar  (salario-minimo): N° de residentes: Renda  per
capita:

Moradia: ( )imovel prdprio ( ) imovel alugado ( )imovel cedido (
)outros

Seu bairro (sua casa) recebe agua encanada? ( )Sim ( )N&o
Sua casa estd ligada a rede publica de coletora de esgoto? ( )Sim ()Né&o

Escolaridade: ( ) Analfabeto ( ) Ensino Fundamental ( )Completo  ( )Incompleto ( ) Ensino
Meédio ( )Completo  ( )Incompleto ( ) Ensino Superior  ( )Completo  ( )Incompleto
Anos de estudo

Il. Histéria da Doenga Atual

( ) Doengas cardiovasculares H& quanto tempo?
( ) Diabetes Hé& quanto tempo?
( ) HAS H& quanto tempo?
( ) Dislipidemia Ha quanto tempo?

Outros:
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I11. Histéria Familiar (citar o grau de parentesco)

() Obesidade: ( ) Hipertensao: ( ) Dislipidemia:
( ) Diabetes Mellitus 2: ( ) Doengas Cardiovasculares:
Outras:

IV. Historia Social

Tabagismo: ( ) Fuma ( ) Ndo fuma ( ) Ex-fumante Por quanto tempo fuma ou fumou?
Quantos cigarros/dia? . Se parou, h4 quanto tempo parou?

Etilismo: ( ) Bebe ( ) N&o bebe ( ) Ex-etilista Ha quanto tempo?

Frequéncia de Consumo?( ) nunca ou menos de 1x/més ( )1 a 3x/més ( ) 1x/sem ( ) 2 a 4x/sem ( )
Ix/dia( ) > 1x/dia. Quantidade de consumo por vez? Tipo de
bebida:

V. Anamnese Alimentar

Orientacdo Prévia Nutricional? ( ) Sim ( ) Ndo  Caso positivo, qual o profissional que
orientou? Qual objetivo da dieta?

Atualmente esta fazendo algum tipo de dieta? ( ) Sim ( )N&o

Apresenta alergia/intolerancia a algum alimento? ()Sim ()N&o Qual?

Apresenta aversdo a algum alimento? ( ) Sim ( )Nao Qual?

Como considera seu apetite? () Normal ( )Reduzido ( )Aumentado

Alteracdo da funcdo intestinal () Sim () Ndo Frequéncia das evacuaces:

Alteracdes gastrointestinais: ( )Diarréia ( )Constipacdo ( ) Flatuléncia ( ) Nauseas( ) Vomitos ( )
azia ( )refluxo ( )eructacdo Quantidade de agua ingerida/dia :

Usa algum suplemento alimentar: ( ) Sim ( )N&o

Qual? Por indicacéo de algum profissional?

Qual 0 consumo mensal de acucar (tipo) na sua residéncia?
Consumo familiar mensal de 6leo/azeite? Qual tipo?

Qual 0 consumo mensal de sal (tipo) na sua residéncia?
Usa outros temperos industrializados/ervas? ( ) Sim ( ) Nao

Quiais?




V1. Medicaces atuais e nos Gltimos 3 meses:

Medicagoes Dose/dia

Se mulher, utiliza contraceptivo: ( )Sim ( ) Ndo Qual?

Faz reposicdo hormonal? ( )Sim ( ) Ndo Qual?

Alterou a medicacdo ao longo do estudo? ( )Sim ( ) Ndo Qual?

105

VII. Pressado arterial (mmHg)
Inicio Final TO T30 T60
Runin Run in
Data
PA
(mmHg)
VIII. Avaliacdo Antropomeétrica e da composicao corporal
Inicio Final TO T30 T60
Run in Run
in
Data
Menstruacdo | ( ) Sim ()Sim | ()Sim | ()Sim| ()Sim
( ) Nio ()Nio | ()N&o | ()N&o | ()N&o

Estatura (m)

MC (Kg)

IMC Kg/m?)

PC (cm)

PP (cm)
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IX. Dados Laboratoriais

Exames Inicio Final TO T30 T60
Runin Run in

Glicose (mg/dL)
Colesterol Total (mg/dL)
HDL- Colesterol (mg/dL)

LDL-Colesterol
(mg/dL)
VLDL-

Colesterol(mg/dL)
Triglicerideos (mg/dL)

indice de Castelli |

Indice de Castelli I

Acidos graxos

Isoprostano
IL-6
IL-10
TNF-a
INF-y

Vitamina A

Vitamina C

Vitamina E

Vitamina D

X. Avaliagéo da aceitagdo do complemento
(' ) Muito Bom ( )Bom ( )Regular ( )N&o Gostei Sobras?
Sentiu algum desconforto gastrointestinal ap6s o uso do complemento? ( )Sim ( ) Nao
Percebeu modificacdo do apetite durante a pesquisa? ( )Sim ( )Ndo Qual?
Outras observaces:
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ANEXO 4
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA (IPAQ)

&
GQUESTIONARIO INTERMACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA -
VERSAD CURTA -
Nome:
Diata: ! ! Idade : Sexo:F{ IM{ }

Mis estamos interessados em saber que fipos de atividade fisica as pessoas
fazem como parte do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo
que esta sendo feito em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos
ajudariu a entender que tio ativos nds somos em relacio & pessoas de outros
paises. Ac perguntas estdo relacionadas ac tempo que voce gasta fazendo
atividade fisica na OLTIMA semana. As perguntas incluem as afvidades que voce
faz no trabalho, para ir de wm lugar 3 outro, por lazer, por esporte, por eXercicio ou
como parte das suas atividades em casa ou no jardim. Suas respostas s3o0 MUITD
importantes. Por favor responda cada questao Mesmo gue considers que nao seja
atve. Obrigade pela sua participagan !

Para responder as questdes lembre que:

¥ atividades fisicas VIGOROSAS s3o aguelas gue precisam de um grands
esforco fisico & que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

¥ atividades fisicas MODERADAS s3o aguelas que precisam de algum esforgn
fisico & que fazem respirar UM POUCD mais forte que o nomal

Para responder as perguntas pense soments nas atividades que voc realiza por
pelo menos 10 minutos continuos de cada vez.

1a Em gquantos dias da ultima semana voce CAMINHOU por pele menos 10
minutos continuos em casa ou no frabalho, como forma de transporte para ir de um
lugar para outro, por lazer, por prazer ou come forma de exercicio?

dias por SEMANA { } Nenhum

1b Mos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quants
tempo no total vocd gastou caminhando por dia?

horas: Minutos:

2a. Em quanios dus da ultima semana, vocé realizou atvidades MODERADAS por

i . como por exemnplo pedalar leve na biciceta,
nadar, dangar, fazer ginastica aercbica leve, jogar valei recreativo, carmegar pesos
leves, fazer senvipos domeésticos na casa, no quintal ou no jardim como vamer,
aspirar, cuidar do jardim, ou gqualquer atividade |:|m=_l fez aumentar

CENTRG CODRDENMADOR DO IFAC HO BRASIL- CELAFESC
INFORMACOOES ANALISE CLASSFICACAD E CONPARACAD DE HEEULTADO& MO BRASIL
ol Fa: — 0711 2208080 cu 42200847, E-mall: calafisc s o
Horme Page: s cnlaliscs com by 1PAD Db nas LWL e s



moderadamente sua respiragic ou batimentos do coragic (POR FAVOR NAD
INCLUA CAMINHADA)

dias por SEMANA { } Nenhum

2b. Mos dias em gue vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos, quante tempo no total vood gastou fazendo essas atividades

por dia?
horas: Minutos:

3a Em quantos dias da Oltma semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por
pele menos 10 minutos continuss, como por exemple comer, fazer gindstics
aerobica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servigos
domeésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, camegar pesos
elevados ou qualquer atividade gue fez aumentar MUITO sua respracac ou
batmentos do coragao.

dias por SEMANA { } Nenhum

3b Mos dias em que vocé fer essas atividades wigorosas por pelo menos 10
minutos continuos quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades

por dia?
horas: Minutos:

Estas dltimas questies s3c sobre o tempo que vocé pemanece sentado todo dia,
no rabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui
o tempo sentade estudando, sentado enquanto descansa, fazendo ligdo de casa
visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistinde TV. Nao inclua o tempo
gasto sentando durante o transporte em onibus, trem, metrd ou carmo.

da.  Cuanto tempo no total vocd gasta sentado durante um dia de semana?
horas minutos

db. Quanto tempo no total voce gasta sentado durante em um dia de final de
semana’

horas minutos

PERGUNTA SOMENTE PARA O ESTADO DE SA0 PAULD

5. Voce ja cuviu falar do Programa Agita 530 Paulo? | ) Sim{ ) N3o
6.. Vocé sabe o objetivo do Programa? ( ) Sim | ) Mac

CENTRO OOORDEMADOR DO IPAD O BRASIL- CELAFIECE -
INFORMACDES AMALISE CLASSFICACAD E CONPARACAD DE AESULTADOS NO BRASIL
Tl Fae: — 01122200960 o 4220547, E-madl: mwtmmnn
Haoie Pags: swwcslafiscs com by IPAS | W p. RS
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ANEXO 5
RECORDATORIO DE 24 HORAS
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Nome: Cadigo:
Data: / / Dia da semana: Foi um dia:() tipico ( )atipico
Acorda; h Dorme: h
DESJEJUM COLACAO ALMOCO
Horario: Horario: Horario:
Local: Local: Local:
LANCHE JANTAR CEIA
Horéario: Horario: Horario:
Local: Local: Local:

Observacédo: Devem ser anotados os tipos de preparac@es, ingredientes e as quantidades em

medidas caseiras.




REGISTRO ALIMENTAR

ANEXO 6

REGISTRO ALIMENTAR

1°DBIA 2° bIA
Data: {___ I DiadaSemana: Data: /! DiadaSemana:
REFEICAD ALIMENTOS QUANTIDADES REFEICAD ALIMENTOS QUANTIDADES
Café da manha Café da manhd
Almogo Almogo
Lanche Lanche
Jantar Jantar
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3°DIA 4° DIA
Data: ! I Dia da Semana: Data: I [} Dia da Semana:
REFEICAD ALIMENTOS QUANTIDADES REFEIZAD ALIMENTOS QUANTIDADES
Café da manh3 Café da manha
Almogo Almogo
Lanche Lanche

Jantar

Jantar




ANEXO 7

PLANO ALIMENTAR DIARIO

PLAMO ALIMENTAR DIARIS

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRD - PROGRAMA DE POS-BRADUAGAD DA FACULDADE DE MEDICINA

112

Idade: Pesao:
Estatura: IME: VET: Obs:
Refeigdn Grupo de Amentos Exempio de cardapio Redeigao Grupe de Alimenios Exemplo de cardapio
Porgia{zua] do grapo do Pargic]zeal do grupa &2
[ s
Porgis{Zac] 4o grupo do Fangio|bee| do grupa o
il
Porgss{3a1l 4o grupo da Forcio|oea| de grupo da
Desiejum fruia Laache fruta
—__ Porgbetles] do crupo de ____Fongholfes| do crupo da
[=g ] gordurn
Forghofles) do grupo forEo|3ea) de gropo
apioar agiear
Cobgts ____ Pom#s{Z=i] do grapa da iGrapo do Vegeml & i Tomade
rargio|bea| oo grupo s
arar
— e
Grups do azetsl A: 3 voRmde dwilin
—_ Pargéz{ie:] 4o grapa do Forglv|bs| 6o grupo 62
arrza carms
PorgSe{las] 4o grapo do Forgio|bes| do grupo g
. rantsr
e ungataic 0
Porgas{Zus] 40 grapo da Fargiin|3ea do grupo ds
came ordurs
Mimogo Porgis{dac] do grupo de Panglo|bis| do grupo da
wagatin B Hrurs
Parg@s{Z=1] do grupa de
gerdura
PopBedlac) do grupo da
fans
Coim Forgdoe|bes| oo
B,

[hrisniacos: nuinamnam:

1. Prafesir alimesso greihador, cosdos ou amadas;

I Prafesir corbes megros de cams bovirs: pedeho, chi,
lagarts, mioculc & slcadre;

3, Riethazif & COMSUM g6 S3l. Prafia tempsral 3 saleda com
Emb,

A 0 mreris devs vsr conuemids soorsiursl nio sqescer;

5. Frepmiwr =u almeemo: com cleo de 3oj ras Jegurte:
ouaitdades: 0l colhir ds sobramasa para cala akcara B
mrior (200 gl ou para cads e:cumadeirs cheis d= vegersl B
{120 gj # O3 codharss de cobremesa para cada700 g de pafn
= FECES, CErTE DOVING OU PEOS OU pETE CEdE dikars s
Fuaam,

GO R ot Hipo de agall!!




ANEXO 8

LISTA DE SUBSTITUICAO DE ALIMENTOS

LISTA DE SUBSTITU H;J‘!CI DE ALIMENTOS

GRUPD DO LEITE

Leive desnatado — 1 cope Dupla
{300mL)

legurte natural - 1 copa (200mL)
logurte de fruta — 1 copa (120mL}
Queijo Minas - 1 Fatia grande

Lesibe desnatada em pi — 3 calberes
de sopa

Ricota — 1 fatia grande

Qualguer guaijo com até 8 g de
gorduras totais em 30 g de porgio.

GRUPD DAS CARNES

Bife — 1 meédio

Bife rale — 1 & ¥ paguena

Carne assada — 1 Fatia peguena
Carne meida/ensopada - § col, wopa
ks

Almbndega caseira— I médias
Hamborguer caseiro — I unidades
Peito frangp assada - 1 peito sem
pelk

Sabrecoxa assada sem pele -2
unidades grandes

Coxa de frange ensopads - 3
unidades grandes

Fiké de frango grelhado — 1 unidasde
grarde

Panguess de carne — 1 unidade média
Posta pete coriday/asada — 1 média
Filé peixe cozidofassado — 2 pequencos
Ova corido - 2 unidades |1 ver par
SETEAN|

GRUFD DO ACUCAR

1 colher de sobremesa cheia

GRUPO DO ARROZ

Aipirm cozido-1 calher de sopa cheia
Angu- 1 colher de sopa cheia

Arroe- 1 colher de sopa cheia

Batata- 1 colher de sopa cheis
Farinha de mandioca-1 colber de sopa
eheia

Inhame-1 colher de sopa cheia
KMacarrdo- 1 calber de sapa cheia
Puré de batata-1 calher de sopa cheia
Card - 1 colher de sopa cheia

GRUPD DOS VEGETAIS A

Agrido, alface, acelga, aipo, almeirio,
asparga, berimjels, bertatha, brécalis,
couee, cowse-flar, chicdria, espinafre,
maxike, palmite, pepine, repalbo,
racula, taioba, & tamate - & vontade

GRUPO DOS WEGETAMS B

Abdbora- 4 colheres de sopa cheias
Ababrinha- 4 colheres de sops cheias
Cenoura-d colheras de sops cheias
Chuchu-d calheres de sapa chaias
Crvilka|fresca, ndoenlatada)-d colheres
de sopa cheias

Habo-d colherss de sopa cheias
Quiabo-d palheras de sopa cheias
Wagemn- 4 calberes de sopa cheias
Jild- 4 colheres de sopa chedas

Zalada de lepumes- 4 colheres de
sopi cheiss

Sopa de legumes -4 colheres de sopa
cheias

GRUPD DO FEUAD

Feijda — 1 concha média

Lentilha — ¥ cancha meédia

Gra de bica - 2 col. sopa cheias
Faijio fradinho — 2 cal. sopa cheias

GRUPD DO PAD

Pia francés — 1 unidade

P de forma — 2 fatias

Pia doce sem crems — 1 médio
Torrada tipa industrializada - 3
unidades

Bisraita cream-cracker — 4 unidades
Bispaito maisena — 5 unidades

Balo simples — 1 fatia paguena
Milhe cozido — 1 acpiga

Pipoos salgada — 1 saguinka grande
Beveia flopas — 4 cal. saopa rasas

Pia drabe - 1 pequeno

Cuscuz de milfhio =% ped. médio
Canjica — 1 copo peguena

Creme de arraz {po} — 2 col. de sapa
Milharing - 2 cal. desopa

GRUPD DAS FRUT,

b — 1 Fatia rmedia

averola — 10 unidades

Agua de caco - 1 cope dupkas cheio
1240mL}

amein vermelha -5 média
banana prata ouaurs - 1 média
banana d'gua - ¥ médiaou 1

peEqUEn:
banana passa — 1 unidade

i manga - 2 peguenas au 1 grande
caju - 1 media
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eaui— 1,2 médio
carambala - 2 médias au 1 grande
damascn seca — 5 unidades
figa - 1 média

fruta doconde — 1 meadia
goiaba — 1 pequena

joca — 5 bagos

jamba — 2 medios

kiwi - 1 médio]

taranja  fira - 1 peguena
limdo — 1 grande

meagh — 1 peguena ou ¥ media
manga espada - 1 peguena
maracuji — 1 médio
mearanga-10 médics

mezlda — 2 Fatias pequenas
mealancia — 1 Fatia média
mamio - 1 Fatia pequena
mRAMEn papsia — M pegquena
néspera— 2 grandes
péra— ¥ média

péssago — 1 grande

sucn de laranja - 80 mlL
tangering - 1 peguena

uwa passa — 1 col. sopa cheia
uwa— T meédias

Polpa de fruta congalada - 34
emelope

GRUPD DAS GORDLURAS

Creme de leite - 1 col. sopa rasa
Manteiga/mangarina fight — 1 col. cha
Requeifo Mgfit - 1 colher de sopa rass
Maioness fight — 1 calher sohremesa

observacdes:- Qualguar
alimento desta lista eguivals
3 1 porglo do grupo a que
pertence.




ANEXO 9
APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

HOSPITAL UNIVERSITARIO

CLEMENTINO FRAGA FILHO W
JHUCFF/ UFRJ

Thulo da Pecquica: EFEITO DO CONSUMO DE ACAI NO ESTADO ANTIOXIDANTE, NA RESPOSTA
INFLAMATORIA £ NA EXPRESCAO DE MICRO-RNAZ EM INDIVIDUOS COM
EXCESS0 DE PESO E DISLIPIDEMICOS.

Pecguicador: Luciana Nicolau Aramha

Area Tematioa:

Versdo: 2

CAAE: 52239915 6 0000.5257

inctitulgdo Proponents: UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO

Patrooinador Principal: FUN CARLOS CHAGAS 7. DE AMPARO A PEDQUISA DO ESTADO DO =30 DE
JANERO - FAPERJ

DADOS DO PARECER

Nomero do Parecer: 14356233

Aprecentagso do Projeto:
Protocolo 001-16 9o grupe Iil. Respostas recebidas em 2522016

APRESENTACAOD

As informagfes coiocadas nos campos denominados "Agresentagio do Projets”, “Otjetvo da Pesquisa” e
"Avallagdo dos Riscos e Beneficios® foram retiradas do documento Intitulado
*FE_INFORMAGOES_BASICAS_DO_PROJETO_S08304.pdf” (submetico na Platatorma Brasll em
03/012016).

INTRODUGAO

1INTRODUGAD 1.1 Doengas Cardiovascuares As doengas cardiovascuiares (DCV) 380 as principais
causas de morte 0O mundo (WHO, 2011). Estima-ze que © NOMere de PessS0as que Marem DOr Joencas
cardovasculres, prncipaimente de doengas cardiacas & acidents vascular cersbral, val crescer para atingir
23,3 mih8es em 2030 (WHO, 2011). No Srasil, 300 mil pesscas morrem anuaimente devido 3 doengas
cansovasculares, Como nfario, acidents vasCular ence’Bico, insuiciéncias cardiaca e renal ou more sEbita,
© que sipnifica 820 mortes por dia, 30 mones por

Enderge: Mo Mot Raccizte Peuo Nocos W25 Sels ) D4
Batrro:  Cetnde Urfesstiiets CEP: 21940813
w Menicigha: 100 DE JANEIND

Tolwfone: (01 pEne- 2400 Fax: CTOES280 Cmal: ceo@ruatot)

b ol R
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HOSPITAL UNIVERSITARIO
CLEMEMNTING FRAGA FILHO
HUCFF! UFRJ

Continssgha 4o Pescsr 1430 295

PlatalPormgc

aril

Frojeto Detainado | | Progeto.docy IZMZI0ME |Lucana Nicolau Arsito
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TABELAS DE RESULTADOS UTILIZANDO A MEDIANA (25°-75° PERCENTIL)

1. Caracteristicas antropomeétricas, da pressdo arterial e bioquimicas durante o run in

(n=105)
Variaveis Inicio run in Final runin A P valor
Massa Corporal 93,7 91,1 -1,0 0,000
(Kg) (81,2 -105,3) (80,3 -104,3) (-2,2-0,1)
IMC (kg/m?) 34,4 34,0 -0,4 0,000
(30,8 - 38,0) (30,6 — 37,9) (-0,8 -0,02)
PC (cm) 105,0 105,0 -0,4 0,301
(96,8 — 117,0) (95,4 - 117,3) (-2,0-1)
PP (cm) 37,6 37,5 0,0 0,072
(35,5-42,0) (35,4 -41,5) (-0,6 - 0,4)
RCEst 0,6 0,6 0,0 0,312
(0,6 -0,7) (0,6 -0,7) (-0,01-0,01)
PAS (mmHg) 120 120 0,0 0,373
(110-130) (110 - 120) (-10,0 -0,0)
PAD (mmHg) 80 80 0,0 0,338
(75 - 80) (70 - 80) (-10,0-0,0)
Glicose (mg/dL) 91,0 91,0 -0,5 0,701
(84,0 - 99,8) (83,0 -99,0) (-8,8-17,8)
CT (mg/dL) 202 198,5 -2,0 0,224
(172,0 -229,5) (170,0 -236,5) (- 18,0 -16)
LDL (mg/dL) 116 119 -1,0 0,231
(96,8 — 152,0) (96,0 — 148,3) (- 18,0 - 16,5)
HDL (mg/dL) 47 48 0,0 0,701
(40,0 — 54,5) (39,2 - 56,0) (-5,0 -6)
VLDL (mg/dL) 27,5 28,0 0,0 0,308
(19,8 - 37,0) (20,0 - 34,3) (-5,0 - 4,5)
TG (mg/dL) 144,0 140,5 -1,0 0,230
(98,0 — 196,0) (100 -174,8) (-28,5-19,5)

Valores expressos em mediana (25° - 75° percentil). A = variagdo apdés 30 dias de intervengdo com dieta
hipoenergética (Final run in — Inicio run in). Teste T Pareado para as varidveis com distribuicdo normal e Teste
de Wilcoxon para variaveis com distribuicdo ndo paramétrica. Considerados valores estatisticamente
significativos: p <0,05. IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP: Perimetro do pescoco;
RCEst: Razdo cintura (cm) — estatura (cm); PAS: pressédo arterial sistélica; PAD: pressdo arterial diastélica; CT:
colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; VLDL: lipoproteina de muito baixa densidade; HDL:

lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos.
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2. Consumo de energia, macronutrientes, micronutrientes, fibra alimentar e bebidas
alcoolicas na primeira etapa do estudo

Variaveis Inicio run in Final runin A(Final-inicio) p
VET (Kcal/dia) 1506,1 1370,3 -100,0 0,103
(1254,6 — 1802,9) (1088,5 — 1666,4) (-200,0 - 0,0)
CHO (% VET) 54,3 52,7 -1,3 0,354
(48,5-59,1) (46,9 — 57,6) (-7,5-5,2)
PTN (% VET) 19,9 19,6 0,3 0,666
(16,4 —23,1) (16,3 -22,9) (-3,4-3,8)
LIP (% VET) 25,8 27,8 0,5 0,078
(21,8 -30,1) (23,0-32,5) (-43-171)
AGS (% VET) 8,6 8,1 -0,02 0,651
(6,6 —11,0) (6,7 —-10,7) (-3,0-2,0)
AGMI(%VET) 5,8 6,6 0,8 0,007
(3,9-7,2) (3,8-8,7) (-1,5-3,7)
AGPI (%) 3,0 2,6 -0,2 0,045
(2,0-4,2) 1,7-3,7) (-1,6-0,7)
AGPI da série n-3 () 0,5 0,4 -0,1 0,004
(0,3-0,7) (0,3-0,6) (-0,3-0,1)
AGPI da série n-6 () 3,3 2,5 -0,7 0,005
(2,0-4,9) (1,4-3,6) (-2,8-10,8)
AG trans (g) 0,8 0,7 -0,1 0,243
(0,4-1,6) (0,2-1,5) (-0,6 -0,4)
Colesterol (mg) 183,5 143,1 -36,6 0,001
(136,5 —262,2) (103,5-231,1) (-96,6 — 20,7)
Acucares () 62,4 61,9 -0,5 0,307
(43,7-95,3) (37,0-91,4) (-29,7 - 17,0)
Fibras totais (g) 14,8 14,4 -1,8 0,089
(11,5-19,9) (9,3-18,9) (-5,2-2,6)
Fibra soltvel (g) 2,1 1,9 -0,1 0,284
(1,4-3,0) (1,1-29 (-1,2-10,5)
Vitamina A (RAE) 651,3 602,7 -16,2 0,763
(369,9 — 2725,3) (349,8 — 4426,6) (-376,3 —524,9)
Vitamina C (mg) 79,3 92,5 8,1 0,090
(46,3 —116,8) (52,8 —149,3) (-33,7-48,9)
Vitamina E (mg) 2,2 2,0 -0,6 0,151
(1,3-3,0) (1,2-2,8) (-1,4-0,9)
Zinco (mg) 6,0 5,8 -0,5 0,710
(4,3-8,1) (3,.8-9,1) (-2,5-2,0)
Selénio (ug) 54,8 45,1 -8,7 0,003
(39,6 —67,2) (31,2-61,6) (-23,5-9,5)
Saédio (mg) 1814,3 1524,5 -206,8 0,020
(1314,7 — 2269,0) (1108,6 — 1977,8) (-806,8 — 206,5)
Alcool(g) 0,0 0,0 0,0 0,231
(0,0-0,0) (0,0-0,0) (0,0-0,0

Valores expressos em mediana (25° - 75° percentil). A = variagdo apds 30 dias de intervengdo com dieta
hipoenergética (Final run in— inicio run in). VET: Valor energético total; CHO: carboidrato; PTN: proteina; LIP:
lipideos; AGS: 4cido graxo saturado; AGMI: &cido graxo monoinsaturado; AGPI: &cido graxo poli-insaturado.
RAE: Equivalente de atividade de retinol.
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3. Caracteristicas dos participantes da pesquisa que concluiram e abandonaram o estudo

Variaveis Concluiram Abandonaram P valor
(n =69) (n =36)
Idade (anos) 41,3+9,7 395+115 0,414
Sexo — n (%) 47 (68,1) 33(91,7) 0,007
Cor de pele (auto-relato) — ndo branco- n (%) 40 (58) 29 (80,6) 0,063
Estado civil (casado/tem companheiro (a)) -n (%) 34 (49,2) 15 (41,7) 0,730
Renda familiar — n (%0) 0,927
<1 SM 21 (30,4) 10 (27,7)
2-5SM 34 (49,3) 17 (47,2)
>6 SM 14 (20,3) 9 (25,0)
Moradia — n (%)
Imével préprio 47 (68,1) 26 (72,2) 0,251
Escolaridade -n (%0) 0,893
Ensino fundamental completo 1(1,4) -
Ensino fundamental incompleto 2(2,9 2 (5,6)
Ensino médio completo 25 (36,2) 14 (38,9)
Ensino médio incompleto 2(2,9 2 (5,6)
Ensino superior completo 27 (39,1) 12 (33,3)
Ensino superior incompleto 12 (17,4) 6 (16,7)
Historia da doenca atual — n (%) 0,655
Diabetes Mellitus 3(4,3) 2 (5,6)
Hipertensdo arterial sistémica 21 (30,4) 9 (25,0)
Medicagdo em uso — n (%0) 0,821
Anti-hipertensivo 23 (33,3) 10 (27,8)
Hipoglicemiante 4 (5,8) 1(2,8)
Anticoncepcional 7(11,3) 5(13,9)
Outros* 16 (23,2) 7(19,4)
Dados antropométricos e clinicos
IMC (Kg/m?) 34,4 34,1 0,178
(30,6 — 39,6) (30,9-37,1)
PC (cm) 107,0 102,8 0,067
(96,8 — 119,5) (96,7 - 112,9)
PAS (mmHg) 120 120 0,320
(110,0 - 130,0) (110,0 - 120,0)
PAD (mmHg) 80,0 80 (80,0 —80,0) 0,804
(70,0 - 80,0)
Dados bioquimicos
Glicose (mg/dL) 92,0 89,0 0,112
(84,0 —104,0) (84,0 —95,0)
CT (mg/dL) 205,0 199,0 0,467
(172,5-23,0) (169,0 — 221,5)
HDL (mg/dL) 46,0 50,0 0,047
(40,0 —54,0) (45,0 —58,5)
LDL (mg/dL) 119,0 104,5 0,525
(95,8 — 155,0) (97,0 — 150,0)
TG (mg/dL) 153,0 117,0 0,014
(114,0 — 214,5) (79,0 — 184,8)

Valores expressos em média + desvio padrdo, frequéncia (n, %) ou mediana (25° - 75° percentil). Teste T para
amostras independentes com distribuicdo normal e Teste Mann-Whitney para variaveis com distribui¢do nédo
paramétrica. Teste Qui-quadrado para varidveis categoricas. Considerados valores estatisticamente significativos
p <0,05. Outros™: inibidores da bomba de proétons, benzodiazepinas. IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro
da cintura; PAS: pressdo arterial sistdlica; PAD: pressdo arterial diastolica; CT: colesterol total; LDL: lipoproteina
de baixa densidade; HDL.: lipoproteina de alta densidade; TG: triglicerideos.
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4. Caracteristicas basais antropomeétricas, clinicas e laboratoriais dos voluntarios do estudo

Variaveis Total (n=69) DH + acai (n=30) DH+ Placebo (n=39) P valor
Dados antropométricos
e clinicos
IMC (kg/m?) 34,4 32,6 35,3 0,066
(30,6 — 39,6) (30,1-37,9) (32,0 -40,7)
PC (cm) 107,0 100,3 110,0 0,108
(96,8 — 119,5) (95,4 - 119,0) (99,0 - 124)
PP (cm) 107,0 38,8 39,0 0,907
(96,8 — 119,5) (36,3 -42,8) (35,5-43,0)
RECest 0,6 0,6 0,7 0,027
(0,6 -0,7) (0,6 -0,7) (0,6 -0,8)
PAS (mmHg) 120 120,0 120 0,456
(110,0 - 130,0) (110,0 - 130,0) (110,0 - 130,0)
PAD (mmHg) 80,0 80 80,0 0,142
(70,0 - 80,0) (80,0 —80,0) (70,0 - 80,0)
Dados bioquimicos
Glicose (mg/dL) 92,0 91,0 94,0 0,707
(84,0 —104,0) (84,0 -102,3) (85,0 —105,0)
CT (mg/dL) 205,0 207,0 204,0 0,928
(172,5-23,0) (173,7-239,3) (163,0 — 239,0)
LDL (mg/dL) 119,0 124,0 116,0 0,989
(95,8 — 155,0) (104,3 - 155,0) (91,3 - 154,5)
VLDL (mg/dL) 30,0 30,0 29,5 0,546
(23,0-37,3) (25,0 - 39,5) (20,8 - 36,3)
HDL (mg/dL) 46,0 469,0 46,0 0,521
(40,0 - 54,0) (40,0 - 56,0) (35,0 - 54,0
TG (mg/dL) 153,0 155,0 149,0 0,273
(114,0 - 214,5) (124,5 - 237,8) (104 — 186)
Biomarcador do
estresse oxidativo
8- Isoprostanos (pg/mL) 7,5 8,5 7,5 0,781
(2,2-18,3) (1,3-18,1) (3,0-18,9)
Biomarcadores do
estado antioxidante
Vitamina A (umol/L) 1,9 1,9 1,9 0,987
(1,6-2,2) (1,6-2,3) (1,6-2,2)
Vitamina E (umol/L) 28,0 28,4 27,6 0,602
(25,0 - 30,8) (24,3 - 32,3) (25,6 - 30,1)
Biomarcadores do
estado inflamatério
IFN-y (pg/mL) 1,6 14 1,6 0,755
(1,3-21) (1,4-1,9 (1,3-2)
TNF-o (pg/mL) 8,1 8,3 8,1 0,475
(5,3-10,8) (5,5-11,4) (4,7-10,3)
IL-6 (pg/mL) 1,8 1,7 2,1 0,096
(1,4-2,5) 1,4-22) (1,6-3,1)
IL-10(pg/mL) 2,3 2,2 2,3 0,712
(1,5-3,3) (1,4-33) (1,6 -3,3)

Valores expressos em média + desvio padrdo (DP) e mediana (25° - 75° percentil). Teste T para amostras independentes com
distribuicdo normal e Teste Mann-Whitney para variaveis com distribuicdo ndo paramétrica. Considerados valores
estatisticamente significativos p <0,05. DH: dieta hipoenergética IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP:
Perimetro do pescoco; RCEst: Razdo cintura (cm) — estatura (cm); PAS: pressdo arterial sistélica; PAD:pressdo arterial
diastolica.
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5. Consumo de energia, macronutrientes, micronutrientes, fibra alimentar e bebidas alcdolicas na segunda etapa do estudo de acordo com a

intervencdo nutricional

Variaveis Dieta + acai Dieta + placebo
T0 T60 A(TGO-TO) pl TO T60 A(TGO-TO) pl p2
VET 1650,0 1654,1 40,1 0,974 1359,4 1430,9 - 86,9 0,613 0,054
(Kcal/dia) (1387,1 —1944,9) (1277,6 — 1860,2) (-351,8 - 303,8) (1154,1 — 1585,8) (1156,4 — 1682,8) (-273,4 - 328,0)
CHO 50,4 51,3 -2,3 0,986 52,3 50,6 -1,1 0,148 0,452
(% VET) (46,8 — 54,3) (45,4 - 57,0) (-5,3-4,1) (46,8 — 56,3) (44,0 —55,9) (-8,6 —3,6)
PTN 19,9 18,1 -0,5 0,275 20,5 20,6 0,8 0,894 0,081
(% VET) (16,8 - 23,1) (15,6 -22,3) (-4,5-3,0) (17,3 -22,9) (17,2 - 23,3) (-2,2-2,6)
LIP 30,0 30,9 1,3 0,393 28,4 28,8 1,6 0,121 0,541
(% VET) (24,6 —33,4) (26,7 - 35,7) (-3,1-4)9) (23,5-31,9) (26,3 -33,1) (-2,4-6,8)
AGS 8,9 9,2 0,1 0,880 8,1 10,2 1,1 0,032 0,338
(% VET) (7,3-11,1) (6,9-11,1) (-2,1-2)9) (6,8-10,1) (6,7-11,7) (-0,9-3,6)
AGMI 8,3 9,8 0,3 0,058 6,3 5,6 0,0 0,988 0,000
(% VET) (6,7 —10,8) (7,5-11,5) (-14,4-3,7) (3,9-7,6) (4,9-71) (-1,1-1,6)
AGPI 2,9 3,0 0,2 0,215 2,8 3,1 0,1 0,512 0,453
(%) (2,2-3,8) (2,3-4,6) (-0,6-1,4) (1,8-3,7) (2,1-3,6) (-1,0-1,4)
AGPI da série 0,4 0,3 -0,0 0,797 0,4 0,4 -0,1 0,824 0,578
n-3(g) (0,3-0,8) (0,3-0,6) (-0,2-10,3) (0,3-0,6) (0,3-0,7) (-0,3-0,2)
AGPI da série 2,5 3,2 0,6 0,165 2,5 3,0 0,4 0,181 0,952
n-6 (g) (1,4-3,5) (1,9-4,4) (-0,9-1,8) (1,4-3,6) (1,9-4,5) (-0,7-1,8)
AG trans (g) 0,8 0,8 -0,2 0,275 0,7 0,6 0,1 0,455 0,428
0,4-2,1) (0,4-1,6) (-0,8-10,6) (0,3-1,3) 0,4-1,2) (-0,4-0,4)
Colesterol 167,3 162,0 12,9 0,316 154,9 174,8 3,8 0,289 0,655
(mg) (104,5 - 263,4) (116,8 — 242,1) (136,0 — 105,8) (120,0 - 211,4) (116,7 — 270,6) (-54,5-58,9)
Acucares (9) 66,6 58,5 -12,4 0,249 61,8 52,7 0,3 0,797 0,191
(45,4 - 95,9) (39,9-91,2) (33,5-24,6) (35,1 -68,5) (36,4 -71,3) (-18,9-11,8)
Fibras totais 15,6 18,0 0,1 0,614 15,4 14,5 1,9 0,690 0,092
(9) (11,3 -20,8) (12,1-21,2) (-3,7-4,4) (9,9-18,5) (10,4 - 17,5) (1,3-2,9
Fibra solavel 2,3 2,2 -0,1 0,923 1,9 1,7 -0,3 0,150 0,051
(9) (1,3-3,3) (1,2-3,7) (-1,1-11) (1,3-2,9 (1,2-2,6) (-1,0-0,6)
Vitamina A 4279 398,3 -0,6 0,393 317,1 446,8 -9,6 0,989 0,383
(RAE) (364,8 — 712,8) (295,4 — 754,0) (-294,4 - 151,7) (214,4 — 628,5) (279,2 -579,1) (-157,7 - 272,0)
Vitamina C 98,6 91,1 -20,0 0,141 99,6 100,4 1,4 0,443 0,569
(mg) (73,0 -162,4) (55,5 -149,7) (-70,7-22,7) (56,2 — 142,5) (74,9 — 129,8) (-31,5-53,9)



Vitamina E 28+39 29+21
(mg)
Zinco (mg) 75+45 6,2+ 3,3
Selénio (ug) 52,0 £225 54,5+24,1
Sédio (mg) 1521,7 1558,2
) (1202,1 - 2062,1) (1046,7 — 2173,0)
Alcool 1,4+58 0,1+0,7
(9)

0,1+47

-1,3+59
2,5+37,3
42,4
(-507,5 - 612,2)
-1,3459

0,393
0,237
0,715
0,652

0,345

1,8+0,3

29+05
21,8+35
1547,9
(1106,1 — 1985,3)
0,7+2,9

1,7+0,3

32+05
18,3+29
1633,9
(1266,8 — 2242,6)
02+1,3

-0,1+£1,6

0,3 +3,4
3,9+19,9
101,8
(-384,4 — 631,5)
-05+21
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0,183
0,648
0,226
0,000

0,116

0,703
0,243
0,676
0,339

0,255

Valores expressos em mediana (25° - 75° percentil). A = variacdo apds 60 dias de intervencdo (T60 — T90). ! p valor — Comparagédo de médias intragrupo. Teste T Pareado para
variaveis com distribuicdo normal e Teste Wilcoxon para varidveis ndo paramétricas. 2p valor — Comparacio de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste
T para amostras independentes para variaveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05.
VET: Valor energético total; CHO: carboidrato; PTN: proteina; LIP: lipideos; AGS: acido graxo saturado; AGMI: &cido graxo monoinsaturado; AGPI: &cido graxo poli-

insaturado. RAE: Equivalente de atividade de retinol.



6. Caracteristicas antropométricas, da pressao arterial e bioquimicas dos voluntarios apos 60 dias de intervenc¢do com acai ou placebo
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Variaveis

DH + acai (n=30)

DH + placebo (n=39)

Massa corporal
IMC (g
PC (cm)

PP (cm)
RECest
PAS (mmHg)
PAD (mmHg)
Glicose (mg/dL)
CT (mg/dL)
LDL (mg/dL)
VLDL (mg/dL)
HDL (mg/dL)

TG (mg/dL)

TO
89,3
(44,4 - 102,7)

104,3
(95,8 - 116,3)
38,5
(35,5 — 42,6)
06
(0,6 —0,7)
120
(110 -122)
80
(70,0 — 80,0)
90,0
(83,0 - 99,5)
200,5
(174,5 - 239,8)
122,5
(104,5 — 139,0)
29,5
(25,0 - 35,0)
45,0
(39,8 - 52,5)
146,5
(125,8 — 174,3)

T60
87,5
(77,5 - 102,9)

103,0
(93,0 - 115,8)
38,5
(34,9 — 43,0)
0,6
(0,6 -0,7)
120
(110 - 122,5)
80,0
(70,0 -80,0)
92,0
(85,0 — 99,8)
208,5
(171,0 - 235,0)
128,0
(101,5 - 146,5)
28,0
(22,5 - 40,5)
46,5
(39,8 - 54,3)
139,5

(114,5 - 209,3)

A(T60-T0)
-0,5
((-2,0)-0,1)

-15
(('310) - 073)
-5,0
(-1,5-0,0)
-0,0
(-0,0—0,0)
0,0
(-10,0 - 10,0)
0,0
(0,0-0,0)
0,0
((-8,8) - 10,0)
15
((-23,3) - 16,3)
-2,5
((-20,3) - 16,8)
0,5
(-7.2) - 10,3)
15
((-7,3)-85)
45
((-26,8) — 57,5)

pt
0,022

0,015
0,059

0,411
0,056
0,878
0,854
0,767
0,974
0,723
0,520
0,748

0,267

TO
96,7
(20,4 - 109,6)

108,0
(99,5 — 124,0)
38,0
(35,5 — 42,5)
0,7
(0,6 -0,8)
120
(110,0 - 130,0)
80,0
(70,0 — 80,0)
90,0
(81,0 — 104,0)
194,0
(158,0 - 223,0)
113,0
(93,3 - 143,8)
29,5
(20,0 - 38,0)
49,0
(38,0 - 56,0)
149
(102,0 - 190,0)

T60
96,7
(78,2 - 108,6)

108,0
(98,5 — 123,5)
38,9
(35,0 — 43,0)
06
(0,6 -0,8)
120,0
(110,0 - 130,0)
80,0
(80,0 — 80,0)
91,0
(82,0 — 100,0)
187,0
(159,0 — 216,0)
116,0
(89,0 — 134,0)
28,0
(21,0 - 44,0)
44
(39,0 — 54,0)
139,0
(104,0 - 218,0)

A(Te0-T0)
-45
((-2,1)-0,8)

-1,0
(('375) - 015)
-2,0
(-0,7—0,5)
-0,0
(-0,0—0,0)
0,0
(-10,0 - 10,0)
0,0
(0,0 - 10,0)
3,0
((-11,0) - 9,0)
-3,0
(-26,0 - 16,0)
-50
(- 17,0 -11,0)
1,0
(-4,0—8,0)
-50
(-17,0— 11,0)
1,0

((-22,0) - 36,0)

pL
0,010

0,006
0,007

0,409
0,006
0,397
0,044
0,280
0,327
0,419
0,658
0,336

0,653

p?
0,287

0,054
0,105

0,9446
0,028
0,717
0,601
0,676
0,508
0,628
0,848
0,748

0,365

Valores expressos em mediana (25° - 75° percentil). A = variagdo apds 60 dias de intervengdo (T60 — T0). 1 p valor — Comparacédo de médias intragrupo. Teste T Pareado para
variaveis com distribuicdo normal e Teste Wilcoxon para variaveis ndo paramétricas. %p valor — Comparacdo de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste
T para amostras independentes para variaveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05.
DH: Dieta hipoenergética IMC: indice de massa corporal; PC: Perimetro da cintura; PP: Perimetro do pesco¢o; RCEst: Razdo cintura (cm) — estatura (cm); PAS: pressdo arterial
sistdlica; PAD: pressdo arterial diastolica. CT: Colesterol total; LDL.: lipoproteina de baixa densidade; VLDL.: lipoproteina de muito baixa densidade; HDL.: lipoproteina de alta
densidade; TG: triglicerideos.
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7. Concentracdes plasmaticas dos biomarcadores do estresse oxidativo, do estado antioxidante e do estado inflamat6rio apds 60 dias de

intervengdo com acai ou placebo

Variaveis DH + acai (n=30) DH + placebo (n=39)
TO T60 A(160-T0) pl TO T60 A(Te0-T0) pl p2
Biomarcador do estresse
oxidativo
8 -Isoprostanos (pg/ml) 28,7 4,7 -17,2 0,000 19,5 8,2 -8,2 0,474 0,037
(17,3 -51,8) (1,0-18,0) (-31,4 - (-9,6)) (12,7 - 26,8) (4,7-33,4) (-14,5-14,8)
Biomarcadores do estado
antioxidante
Vitamina A (umol/L) 2,0 2,0 0,1 0,524 1,9 1,9 0,0 0,045 0,492
1,8-22) 1,7-2,3) (-2,9-0,4) (15-21) (1,5-2,3) (-0,2-10,6)
Vitamina E (umol/L) 32,2 27,7 -39 0,093 30,1 27,2 -2,1 0,020 0,153
(27,2 -36,1) (26,5 - 31,6) (-5,9-2,8) (26,7 -32,2) (25,0 -30,7) (-6,1-1,4)
Biomarcadores do estado
inflamatério
IFN-y (pg/mL) 2,3 1,9 -7,6 0,001 2,3 1,9 -0,4 0,008 0,738
(1,9-3,6) (1,6 -2,6) (-1,6-0,3) (1,9-3,6) (1,4-255) (-1,1-0,1)
TNF-o (pg/mL) 8,1 6,7 -5,3 0,371 6,8 6,7 -0,9 0,306 0,414
(5,2-11,0) (5,3-11,2) (-2,6-1,2) (5,1-10,4) (4,2-9,9) (-2,8-1,3)
IL-6 (pg/mL) 1,3 15 0,2 0,042 1,7 2,0 0,1 0,159 0,081
(1,0-19) 1,3-19 (-0,1-0,5) (1,4-2,5) 1,3-3,2) (-0,3-0,6)
IL-10(pg/mL) 15 1,6 0,0 0,864 1.4 1.4 1.4 0,553 0,716
(1,0-2) (1,0-2,0) (-35-0,4) (1,0-2,0) (1,0-2,0) (1,0-2,3)

Valores expressos em mediana (25° - 75° percentil). A = variagdo ap6s 60 dias de intervencéo (T60 — T0). ! p valor — Comparagéo de médias intragrupo. Teste T Pareado para
variaveis com distribuicdo normal e Teste Wilcoxon para varidveis ndo paramétricas. 2p valor — Comparacio de médias entre os grupos estudados (Acai versus Placebo): Teste
T para amostras independentes para varidveis paramétricas e teste Mann Whitney para variaveis ndo paramétricas. Considerados valores estatisticamente significativos p <0,05.
DH: Dieta hipoenergética, IFN-y: interferon gama; TNF-a: fator de necrose tumoral alfa; IL-6: interleucina 6; IL-10: interleucina 10.



