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1INTRODUCAO

1.1 Doencas Cardiovasculares

As doencas cardiovasculares sdo as principais causas de morte em todo o mundo e sé&o
responsaveis pelos mais altos custos em assisténcia médica (GO et al., 2014)(WHO, 2014). Em
2015, 17,7 bilhdes de pessoas morreram de doencas cardiovasculares, representando 31% de
todos os Obitos ocorridos no ano (“WHO _ Mortality attributable to cardiovascular disease
(CVD), cancer, diabetes or chronic respiratory disease (CRD)”, [s.d.]).No Brasil as doencas
cardiovascularestambém predominam como a principal causa de mortalidade, representando 28%
do total de 6bitos ocorridos nos dltimos cinco anos(SIQUEIRA; SIQUEIRA-FILHO; LAND,
2017).0Observa-se umaprogressiva reducdo na mortalidade por doencas cardiovascularesnas
ultimas décadas, atribuida ao melhor controle de certos fatores de risco e & melhora no tratamento
dessas doencas em paises de alta renda(MANSUR; FAVARATO, 2012, 2016), e a melhoria das
condicdes socioecondmicas nos paises em desenvolvimento, como o Brasil(SOARES et al., 2015,
2016), com quedas de 3,3%aoano (de 265,0/100 mil hab. para 183,3/100 mil hab.)nas taxas
demortalidade. No Rio de Janeiro essa reducdo foi de47,9% no periodo de 1990 a 2015 (MALTA
et al., 2014, 2017). Apesar disto, os custos das doencas cardiovasculares no Brasil cresceram nos
ultimos cinco anos, principalmente os custos com medicamentos (88%) e com previdéncia social
(66%),indicando um aumento da populacdo que estd convivendo com a doenca(SIQUEIRA,;
SIQUEIRA-FILHO; LAND, 2017).

1.2 Padréo Alimentar, Obesidade e suas complicacgoes

Os fatores de risco cardiovasculares podem ser classificados em ndo modificaveis e
modificaveis. Dentre os fatores modificaveis estdo: hipertensao arterial sistémica (HAS), diabetes
mellitus (DM), obesidade, sedentarismo, dislipidemias e tabagismo. Com excec¢éo do tabagismo
que apresenta queda, os demais fatores de risco se encontram em ascensao(SOARES et al.,
2013).

A Pesquisa Nacional de Saude (PNS) realizada pelo INSTITUTO BRASILEIRO DE



GEOGRAFIA E ESTATISTICA (IBGE) em parceria com o Ministério da Satde (MS) mostrou
que mais de 50% da populacéo brasileira estd acima do peso, ou seja, na faixa de sobrepeso e
obesidade. De acordo com o levantamento,conduzido em 2013, o nimero de homens com
sobrepeso passou de 42,4% para 57,3%, e de 42,1% para 59,8%, no caso das mulheres. Também
houve um aumento significativo na obesidade: 17,5% dos homens estavam obesos em 2013,
contra 9,3% em 2002. Para as mulheres o indice passou de 14% em 2002 para
25,2%.(INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014)

A dieta é considerada um importante fator modificavel para amenizar o risco de doencas
cronicas (WHO, 2003).0 intenso desenvolvimento tecnoldgico nas ultimas décadas foi
acompanhado também de vérias mudancas no estilo de vida da populacdo, sendo uma das mais
importantes, a mudanca nos habitos alimentares(MOZAFFARIAN et al., 2011; ZAMBERLAN et
al., 2013). Atualmente, grande parte das refeicbes é realizada fora de casa e composta muitas
vezes, de alimentos de alto teor energético, com excesso de carboidratos e gorduras, e baixo valor
nutricional, como por exemplo, os fastfoods.(KANAS et al.,, 2013). A dieta da populacdo
brasileira ultrapassa as recomendacfes de consumo para densidade energética, proteina, aglcar
livre, gordura trans e sédio, além de apresentar baixos teores de fibras e potassio.(LAURA et al.,
2015).

O consumo aumentado desses alimentos associado ao sedentarismo,pode justificara
tendéncia crescente da prevaléncia de excesso de peso na populacdo(MARTINS et al., 2013).
Dentre as principais complicacdes clinicas do aumento do peso estdoadislipidemia,a intolerancia
a glicose ea resisténcia a insulina. Dislipidemia é definida pela presencade, no minimo, uma
alteracdo do perfil lipidico: elevada concentragdo sérica de Lipoproteina de Baixa
Densidade(LDL-c), Triglicerideos(TG) e/ou reduzida de Lipoproteina deAlta Densidade (HDL-
C)(GARCEZ et al.,, 2014).A PNS identificou 18,4 milhdes de brasileiros com colesterol
considerado alto (12,5% da populacdo), apresentandoas regides Sudeste, Sul e Nordeste
percentuais equivalentes estatisticamente ao nivel nacional, com 13,3%, 13%e 12,2%,
respectivamente (INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014). Em
estudo realizado no municipio de Sdo Paulo a presenca de algum tipo de dislipidemia foi
verificada em 59,74% dapopulacdo total (incluindo adolescentes e idosos) com e sem excesso de
peso (GARCEZ et al., 2014).

Os mecanismos intracelulares e eventos sistémicos envolvidos na agregacao desses fatores de



risco continuam sendo investigados.

No intuito de reduzir as calorias ingeridas e assim favorecer a perda de peso, uma parcela
significativa de pessoas passou a substituir os adocantes caldricos pelos adocantes dietéticos de
baixa caloria, pois estes fornecem sabor doce sem, no entanto, oferecer as calorias extras oriundas
de alimentos e bebidas que contém adocantes caldricos(KANAS et al., 2013; SUEZ et al., 2014;
SYLVETSKY etal., 2012).

1.3 Adocantes dietéticos

Os adocantes dietéticos sdo produtos considerados Alimentos para Fins Especiais,
recomendados para dietas com restri¢cdo de sacarose, frutose e glicose (dextrose), para atender as
necessidades de pessoas sujeitas a restricio de ingestdo desses aclcares (MINISTERIO DA
SAUDE, 1998).

O termo “adogante dietético” refere-se a formulagdes que possuem como base 0s
edulcorantes. A seguranca do consumo dos adocantes dietéticos é avaliada internacionalmente
pelo Joint FAO/WHO Expert CommitteeonFoodAdditives (JECFA), comité internacional de
especialistas administrado pela Food and AgricultureOrganizationofthe United Nations (FAO) e
pela Organizacdo Mundial da Saude(“Position of the american dietetic association: Use of
nutritive and nonnutritive sweeteners”, 2004).NoBrasil, a regulamentacdo do uso de edulcorantes
é de responsabilidade do Ministério da Saude, pormeio da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), baseado em normas internacionais sobre o uso de aditivos em alimentos. Os
edulcorantes ndo caloricos atualmente permitidos para comercializagdo no pais sdo: sacarina
sodica, ciclamato de sodio, aspartame, acessulfame de potassio, sucralose, esteviosideo, neotame
e taumatina(MINISTERIO DA SAUDE, 1998).

A IDA - Ingestdo Diaria Aceitavel (expressa em mg da substancia/kg de massa corporal) é
a estimativa da quantidade maxima que uma substancia pode ser ingerida por dia e durante toda a
vida de uma pessoa, sem oferecer risco a satde.Os limites de consumo diario para adogantes

permitidos no Brasil sdo:



Tabelal.Limites de consumo diério para adogantes permitidos no Brasil

Edulcorante Limite de consumo diério

(mg/kg de peso corporal)
Ciclamato 11
Sacarina 5
Acessulfame-k 15
Sucralose 15

Polidis Né&o especificado

Aspartame 40
Esteviosideo 4

Fonte:(ABIAD, [s.d.])

Até os anos 80 os produtos diet e light eram restritos a comercializagdo em farmacias,
sendo considerados medicamentos e controlados pela Vigilancia Sanitaria de Medicamentos
(DIMED). Por meio da portaria n°® 1 da Secretaria Nacional de Vigilancia Sanitaria/ Ministério da
Saude (SVS/MS) estes produtos passaram a ser considerados alimentos e controlados pela
Divisdo Nacional de Vigilancia Sanitaria de Alimentos (DINAL), fato decisivo para a expansao
do mercado de alimentos para fins especiais no Brasil (PAULA; GERALDO; NUTRICAO,
2014). Atualmente os produtos dietelight representam cerca de 3 a 5% dos alimentos vendidos no
Brasil (ABIAD, [s.d.]). A pesquisa LatinPanel realizada em diversos estados do pais revelou que
35% dos municipios estudados consomem algum desses produtos(PAULA; GERALDO;
NUTRICAO, 2014).

1.4 Adocantes artificiais e efeitos no metabolismo

Desde a sua descoberta no inicio dos anos de 1900, muito se discutiu a respeito das
vantagens e desvantagens do uso dessas substancias para a saude. Pode parecer l6gico que 0s
adocantes artificiais deveriam promover menor ganho de peso e prevenir riscos
cardiometabdlicos, porém, varios estudos em animais e humanos sugeriram que 0s adogantes

artificiais ndo oferecem beneficios para a sade como se esperava. Fowler et al.(2008), Williams;



Hazuda; Antonio(2015), Vazquez-Duran et al.(2016)e Ruanpeng et al.(2017)encontraram uma
associacao significativa entre o consumo de bebidas dietéticas com o risco de sobrepeso e
obesidade, contrariando os achados de Sgrensen et al. (2014)e que observaram redugéo de peso
no grupo que consumiu adogantes quando comparado ao grupo controle. Estudos, incluindo
revisdes com metas-analise mostraram associacdo positiva entre o consumo habitual de bebidas
dietéticas com o aumento da incidéncia de diabetes tipo 2(FAGHERAZZI et al., 2013;
GREENWOOD et al.,, 2014; IMAMURA et al., 2016)e sindrome metabolica(CRICHTON;
ALKERWI; ELIAS, 2015; FERREIRA-PEGO et al., 2016; NARAIN; KWOK; MAMAS, 2017),
apesar de uma associacdo mais forte e consistente ter sido observada para as bebidas adocgadas
com agucar.

Suez et al.(2014)examinaram os dados de consumo alimentar de 381 humanos
voluntérios, ndo diabéticos, e encontraram correlacdes positivas significativas entre o consumo de
adocantes artificiais, aumento de peso, maior glicemia de jejum, hemoglobina glicosilada e
intolerancia a glicose. Pepino et al.(2013)verificaram que a ingestdo de 48 mg/dia de sucralose
por obesos que normalmente ndo consumiam adocantes, afetou a glicemia e causou resisténcia a
insulina.

Outros estudos mostraram que o consumo de bebidas dietéticas é independentemente
associado com maior risco de incidéncia de eventos cardiovasculares (AZAD et al., 2017,
GARDENER et al., 2012; NARAIN; KWOK; MAMAS, 2016; VYAS et al., 2015; WOLK;
LARSSON; AGNETA, 2014), Hipertensdo Arterial (KIM; JE, 2016) e deméncia(PASE et al.,
2017). Em ratos, a administracdo de 35 e 70mg/kg/dia de aspartame por nove semanas
consecutivas aumentou significativamente os niveis de colesterol total, colesterol-LDL e
triglicerideos no soro (ADARAMOYE; AKANNI, 2016).

Acredita-se que a microbiota intestinal pode estar relacionada com os efeitos negativos do
consumo de adogantes artificiais. Ela tem sido apontada como fatorintermediério entre
componentes ambientais e comportamentais e a ocorréncia de obesidade e distirbios
metabdlicos(MORAES et al., 2014).

1.5Microbiota Intestinal



O sistema gastrointestinal humano € densamente povoado por  micro-
organismoscomensais e simbioticos, em sua maioria bactérias, mas também fungos,archaeae
virus. A este complexo ecossistema da-se 0 nome de microbiota intestinal, que se estima abrigar
dez vezesmais bactérias que o nimero de células queformamnosso organismo(ARUMUGAM et
al., 2011). A identificacdo das comunidades bacterianas quehabitam o sistema gastrointestinal
pode ser realizada por meio da classificagdo taxonémica quedistribui as bactérias em filos,
classes,ordem, familia, género e espécie(LANG; EISEN; ZIVKOVIC, 2014). Acredita-se que na
maioria dos individuos, cerca de 90% das bactérias pertencem aos filosFirmicutes e
Bacteroidetes, e o restante aos filos Actinobacteria, Proteobacteria, Fusobacteria e
Verrucomicrobia(HARRIS et al., 2012).

Cada individuo possui uma microbiota Unica, sendo em parte definidageneticamente e
emoutradeterminada porfatores, como tipo de parto, amamentacdo, idade,exercicio, habitos
alimentares e uso de antibidticos(CLARKE et al., 2014; LOPEZ-LEGARREA et al., 2014;
RAYMOND et al.,, 2016).Acredita-se que o desenvolvimento da microbiota intestinal se
inicieainda no Utero e que a dieta materna na gravidez e na lactacdo provavelmente afete o
conjunto de bactérias capazes de serem transferidas de mée para filho(CHU et al., 2016a, 2016b).

O padréo alimentar parece ser um forte preditor da classificacdo do enterotype, sendoo
tipo de padraoalimentar geralmente descrito como rico em fibra (alimentos de origem vegetal) ou
com alto teor de gordura e proteina (alimentos de origem animal). Vegetarianos quando
comparados a onivoros tendem a apresentar maior proporcdo de Prevotellague Bacteroides.Em
particular, as diferencas induzidas pela dieta em metabolitos microbianos, como acidos graxos de
cadeia curta (SCFA), acidos graxos de cadeia ramificada (BCFA), acidos biliares secundarios e
produtos de degradacdo protéica, tém o potencial de modular o ambiente do hospedeiro para
prevencéo ou promocéo de doengas.(SHEFLIN et al., [s.d.])

1.6Adocantes artificiais, Microbiota Intestinal e Risco Cardiometabdlico

Né&o existe uma defini¢do clara que caracterize uma microbiota intestinal "saudavel” em

humanos, mas varios estados de doenca foram associados a alteracfes na composicao bacteriana
de mucosas fecais e intestinaisS(ROBLES ALONSO; GUARNER, 2013), incluindo certas doencas



cardiometabdlicas(KOETH et al., 2013; TANG et al., 2013; TR@SEID et al., 2015; WANG et al.,
2011).

Testes em animais e humanos mostraram que a sacarina, apesar de ndo ser digerida por
completo, é capaz de alterar a composicdo da microbiota intestinal, levando a disturbios
metabdlicos que causam o desenvolvimento de intolerancia a glicose (SUEZ et al., 2014). A
andlise da composicdo da microbiota fecal de roedores que consumiam adocantes (0,1mg ml)
apresentou maior proporcdo de bactérias da classe Bacteroides (filo Bacteroidetes) e menor
proporcao de Clostridiales (filo Firmicutes) em comparagdo com 0s que ndo consumiam. Além
disso, roedores germ-free que receberam transplante fecal de roedores que consumiam adogantes
desenvolveram intolerancia a glicose (SUEZ et al., 2014). Palmnés et al.(2014)em um estudo
experimental com camundongos obesos e magros, para examinar o0 impacto do consumo de
baixas doses de aspartame (5-7mg/kg/dia) durante 8 semanas, verificaram que 0 grupo que
consumiu aspartame adicionado a agua (60mg/L) apresentou niveis maiores de glicemia em
jejum e resisténcia a insulina, associada a alteracdo na composicdo da microbiota.Bian et al.
(2017) observaram que apds 4 semanas de consumo do adocante artificial acessulfame-K,
camundongos machos apresentaram ganho de peso e alteracBes na microbiota, com aumento
significativo de Bacteroides, Anaerostipes e Sutterella. Em camundongos fémeas ndo houve
diferenga significativa no peso, quando comparado ao grupo controle. Mas com relacdo a
microbiota, ocorreu reducdo significativa de Lactobacillus, Clostridium e de géneros
Ruminococcaceae eOxalobacteraceae ndo especificados, e aumento de Mucispirillum. Esses
resultados indicaram que acessulfame-K perturbou a composicdo da microbiota intestinal de uma
maneira dependente do género.

Os estudos sobre o efeito dos adogantes artificiais e produtos dietéticosno metabolismo
sdo muito contraditorios (DE KONING et al., 2011; FRANKENFELD et al., 2015; FUNG et al.,
2009; LAVERTY et al.,, 2015; MILLER; PEREZ, 2014)e os mecanismos envolvidos na sua
relagdo com a composicdo da microbiota intestinal e doengas metabolicas que elevam o risco
cardiovascular ndo estdo totalmente claros.

Acredita-se que a interagcdo entre a dieta e a microbiota intestinal poderia modular a
permeabilidade do intestino, especialmente naqueles individuos que habitualmente
consomemdieta com alto teor de gorduras, uma vez que os Lipopolissacarideos (LPS) da parede

bacteriana interagem com a lipoproteina de baixa densidade (LDL), estimulando sua oxidacéo e



levando a um influxo de moléculas pro-inflamatdrias como interleucina-1 e fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a) pelos macrofagos, transformando-0s em células espumosas e
desencadeando o processo aterosclerotico (KANAS et al., 2013; ROGLER; ROSANO, 2014).

Sugere-se também que o FastingInduced Adipose Factor(FIAF) - um inibidor da lipase de
lipoproteina (LPL), produzido pelo intestino, figado e tecido adiposo - quando suprimido pela
acdo da microbiota intestinal, aumente a atividade da LPL determinando maior absorcdo de
acidos graxos e actimulo de triglicerideos nos adipdcitos(BACKHED et al., 2004).

Outro mecanismo proposto envolve a via da 5’-monofosfato-adenosina proteina
quinase(AMP-Q), que regula o metabolismo energético celular. Quando inibida, essa enzima
ativa processos anabolicos e bloqueia catabolicos, desempenhando um importante papel na
regulacdo do apetite e do metabolismo de &cidos graxos e da glicose, o que favorece a
adiposidade corporal e a geracéo de resisténcia a insulina(BACKHED et al., 2007).

H& importantes lacunas no conhecimento sobre como a alimentacdo poderia alterar a
composicdo da microbiota intestinal. N&do sabemos se a fungdo da microbiota intestinal é alterada
através de intervencOes dietéticas especificas ou se mudancgas na producdo de metabolitos e na
expressao de genesrefletem o potencial funcional existente que é ativado através da entrega de

precursores alimentares,sendo necessarios mais estudos para avancar a compreensao.

2JUSTIFICATIVA

Obesidade e distarbios do metabolismo glicidico e lipidico, que favorecem a ocorréncia
de DCV, representamgraves problemas de salde publica. Apesar da progressiva reducdo da
mortalidade por DCV, esta ainda permanece como a principal causa de mortalidade no mundo e
no Brasil. As mudangas ocorridas nos habitos alimentares nas ultimas décadas favoreceram o
aumento da obesidade. Concomitante a isso, 0 consumo de adocgantes artificiais e produtos
dietéticos tém aumentado expressivamente em VAarios paises e estudos sobre a composicdo e
comportamento da microbiota intestinal e sua relacdo com a dieta e as mais diversas doencas,
levantaram novos questionamentos sobre a seguranca e real efeito dos adocantes artificiais no

organismo. Nesse sentido a investigacdo da relacdo entre consumo de adocantes artificiais,



bactérias intestinais e alteracfes metabdlicas, poderé fornecer subsidios para o planejamento de
intervengdes voltadas para a prevencdo de DCV, configurando uma oportunidade de se estudar o

eixo coragdo-intestino.

3HIPOTESE

O consumo habitual de adocantes artificiais e produtos dietéticos estd associado a

alteracdo na microbiota intestinal e perfis glicidico elipidico.

4 OBJETIVO GERAL

Verificar a associacdo do consumo habitual de adocantes artificiaise produtos

dietéticoscom a composicao da microbiota intestinal eperfis glicidico elipidico.

4.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

v" Caracterizar o padrao dietético no grupo estudado.

v" Identificar a propor¢do dos principais filos de bactérias da microbiota intestinal

associados ao consumo habitual de adogantes artificiais e produtos dietéticos.

v Verificar a relacdo do consumo habitual de adocantes artificiais e produtos dietéticos com

o perfil lipidico, adiposidade abdominal, glicemia de jejum e resisténcia a insulina.

5 METODOS



5.1 ASPECTOS ETICOS

O estudo serd submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) envolvendo seres
humanos do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho, em conformidade com a Resolugéo
n® 441 de 12 de maio de 2011, do Conselho Nacional de Saude (CNS). Todos os participantes
serdo informados acerca dos procedimentos aos quais serdo submetidos durante o estudo, sendo
seu consentimento formalizado por meio de assinatura em Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido (TCLE) concordando em participar da pesquisa.

5.2 LOCAL DO ESTUDO

Centro de Pesquisa e Extensdo em Nutricdo Clinica do Instituto de Nutricdo Josué de
Castro e do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho — da Universidade Federal do Rio de

Janeiro — RJ.

5.3 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de estudo transversal com individuos de ambos os sexos, comidade de 20 até 59

anos,que apresentem IMC maior que 25 kg/m?2.

Os individuos serdo recrutados no Centro de Extensdo e Pesquisa em Nutri¢do Clinica do
HUCFF. O recrutamento serd feito por meio de cartazes no hospital e divulgacdo em péagina na
internet. No recrutamento serdo explicados os procedimentos da pesquisa, a leitura e assinatura
do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (Anexol), além da coleta de informacdes
gerais, historia de doenga atual e pregressa, terapia medicamentosa atual e habitos de vida



(Anexo 2), a afericdo do peso e estatura para o célculo do indice de massa corporal (IMC) e
aplicacdo do questionario sobre consumo de adogantes (Anexo 3). Sera entregue a todos 0s
participantes o kit para coleta de fezes, composto de saco plastico com fecho hermético e colher
descartavel.Posteriormente 0s pesquisadores entrardo em contato com 0s participantes que
estiverem dentro dos critérios da pesquisa para agendar uma consulta, onde seré realizada a coleta
de amostra de sangue em jejum de 12 horas para realizagdo das analises laboratoriais, avaliacéo
antropométrica, avaliacdo clinica (pressdo arterial) e o recolhimento da amostra fecal do
participante. Em seguida, serdo aplicados 0s seguintes questionarios: atividade fisica(MATSUDO
et al., 2001)(Anexo 4), recordatério de 24 horas (Anexo 5)e questionério de frequéncia alimentar
(Anexo 6).

5.4 DESENHO EXPERIMENTAL

TCLE

. Questionario de conhecimentos gerais
Recrutamento e Selecdo | Questionario de adocantes

Afericdo do peso e estatura

Coleta de amostra sanguinea
Recebimento de amostra de fezes

T ; Antropometria
Individuos selecionados | Afericao da pa
Questionario de atividade fisica
Questionario de frequéncia alimentar
Recordatorio de 24h

5.5 DEFINICAO DO CONSUMO HABITUAL DE ADOCANTES



Os participantes serdo questionados quanto ao uso de adogantes artificiais e de alimentos
processados com adogantes, tipo de adogcantemais utilizado, frequéncia e forma de uso, a partir de
um questionario adaptado do estudo deZANINI; ARAUJO; MARTINEZ-MESA(2011). Estes
autores consideraram “usudrio regular de adogante” o individuo que utilizou adocgante artificial
ou alimento processado com adocante artificial emao menos quatro dias na semana anterior a
entrevista. A mediana de ingestdo diaria de adogante em seu estudo foi de 10 gotas ou 1,5 sachés
e a mediana por porcdo foi de6 gotas ou 1,5 sachés.Em estudo, realizado com funcionérios e
docentes de universidades de Sdo Paulo a mediana de ingestdo encontrada por porcao foi de 5
gotas, com frequéncia de consumo de até 2 vezes por dia em 6 a 7 dias por semana
(62,9%).(PAULA; GERALDO; NUTRICAO, 2014).

Em nosso estudo piloto a mediana de ingestdo diaria foi de 7 gotas ou 1,5 sachés. Portanto
sera considerado usuario regular o individuo que consumir no minimo 7 gotas ou 1,5 saché de
adocante por dia, em ao menos 5 dias na semana ha pelo menos 6 meses, ou ingerir o equivalente

a 350 ml de refrigerante dietéticopor dia.

Para determinar a quantidade de adocante ingerida por bebidas dietéticas(60mg/100ml)
foirealizada a média da quantidade presente nas principais marcas de bebidas
consumidas(ROSSONI; GRAEBIN; MOURA, 2007).

5.6 CALCULO AMOSTRAL

A amostragem sera por conveniéncia. Todos 0s voluntarios que atenderem ao
chamado da pesquisa e cumprirem todos os critérios de elegibilidade serdo convocados

para participar do estudo.

5.7 POPULACAO DO ESTUDO



Individuos adultos,de ambos os sexos, com idade entre 20 e 59 anos,residentes na cidade

do Rio de Janeiro, que apresentem IMC maior que 25 kg/m?,consumidores regulares de adogantes

artificiais e/ouprodutos dietéticos e ndo consumidores destes produtos.

5.7.1 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

kg/mz2,

5.7.1.1 CRITERIOS DE INCLUSAO

Individuos adultos com idade de 20 até 59 anos, que apresentem IMC maior que 25

5.7.1.2 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Individuos portadores das seguintes doencas crbnicas ndo transmissiveis: Diabetes,
Insuficiéncia hepatica, Cancer, Doencas intestinais inflamatdrias, Insuficiéncia renal;
Mulheres em periodo de gestacdo/lactacao;

Uso de suplementos alimentares, pré e/ou probiéticos (Ultimos 2 meses);

Uso de antibidticos (altimos 2 meses);

Individuos com histdria recente (Ultimos 2 meses) de disbiose;

Individuos vegetarianos;

Uso de laxantes;

Etilismo auto-relatado, pois esta relacionado ao aumento da pressao arterial e por alterar a
concentracdo de lipoproteinas séricas que sdo parametro no diagnostico da dislipidemia.
Dose-limitante/dia: 15ml/g etanol para mulheres. 30ml/g etanol para homens (OMS);

Uso de substancias corticoides, por interferir no metabolismo dos glicidios, causando

hiperglicemia e edema.



5.8 COLETA DE AMOSTRAS

Serdo coletadas amostras de sangue, apos jejum noturno de 12 horas, para a realizacdo das

seguintes analises laboratoriais: CT, LDL-c, HDL-c, TG, GLI e insulina.

As amostras fecais serdo coletadas pelos participantes em sua propria residéncia e deverdo
ser transportadas congeladas em saco plastico com fecho hermético (fornecido e financiado pela
responsavel pela pesquisa), até o Centro de Pesquisa e Extensdo em Nutricdo Clinica —

CEPENUC, e imediatamente armazenadas em freezer -20°C até o momento da analise.

5.9 AVALIACAO BIOQUIMICA

A avaliacdo biogquimica sera realizada nolaboratério do Hospital Universitario Clementino
Fraga Filho — HUCFF.Os individuos serdo orientados a evitar a ingestdo de alcool e realizagdo de
exercicio fisico vigoroso nas 72 e 24 horas que antecederem a coleta de sangue, respectivamente.
As amostras de sangue serdo coletadas por técnico em enfermagem habilitado, no Centro de
Pesquisa e Extensdo em Nutricdo Clinica, em tubos com gel, para obtencdo do soro, e tubos com
anticoagulante (EDTA), para obtencdo de plasma, ap6s jejum minimo de 12 horas e maximo de
14 horas. As amostras de soro serdo centrifugadas por 15 minutos a 4.000 rpm apds 30 minutos
da coleta, quando ja estardo coaguladas no caso da obtencéo do soro.

A aliquota de 1mL de soro serd armazenada a 4°C, por no maximo sete dias, até a
determinacdo do perfil lipidico e glicemia no laboratorio.

Todas as analises bioquimicas serdo realizadas por meio dos kits comerciais BioSystems
SA e a leitura realizada em Analisador Automatico A15 marca BioSystems AS segundo

informacgdes abaixo:

v" Trigliceridios — pelo método Glicerol Fosfato Oxidase/Peroxidase(FOSSATI; PRENCIPE,
1982) ajustando a leitura para comprimento de onda de 500nm. Os resultados serdo

expressos em mg/dL.



v Colesterol total — pelo método Colesterol Oxidase/Peroxidase(ALLAIN et al.,
1974)ajustando a leitura para comprimento de onda de 500nm. Os resultados seréo
expressos em mg/dL.

v" HDL-colesterol direto — pelo método Detergente Direto(WARNICK; NAUCK; RIFAL,
2001)ajustando a leitura para comprimento de onda de 600/700nm. Os resultados seréo
expressos em mg/dL.

v Glicemia — pelo método Glicose Oxidase/Peroxidase(TRINDER, 1969)ajustando a leitura
para comprimento de onda de 500nm. Os resultados serdo expressos em mg/dL.

v' O LDL-c e VLDL-c serdo calculados segundo a formula de (FRIEDEWALD; LEVY;
FREDRICKSON, 1972)vélida somente se triglicerideos <400mg/dL.
Ahipercolesterolemia sera definida pelo aumento da concentracdo sérica de LDL-c
>160mg/dL, ¢ o baixo HDL-c por concentragbes >50mg/dL(WARNICK; NAUCK;
RIFAI, 2001).

v" Insulina —pelo método ELISA(UItra Sensitive Mouse Insulin ELISA Kit, Crystal Chem)

v A resisttncia a insulina (RI) sera estimada pelo método HOMA-IR
(HomeostasisModelAssessmentlsulinResistance) (RADZIUK, 2014) multiplicando-se a
glicose em jejum (mmol/L) pela insulina de jejum (uIU/mL) e dividindo-se por 22,5. Serd
considerada RI, valores de HOMA maiores que 2,71.

5.10 EXTRACAO DO DNA E ANALISE qRT-PCR

O DNA bacteriano sera extraido de 200 mg de amostra fecal utilizando o kit comercial
“QlAamp® DNA stool mini kit” (Qiagen, Diisseldorf, Germany) seguindo as instru¢des do
fabricante, no Laboratorio de Genética do Instituto de Nutricdo da UERJ. A quantificacdo de
DNA extraido das fezes sera feita no NanoDrop (ThermoScientific) e a qualidade do material
genético avaliada através de eletroferese em gel de agarose 1%.Ap0s extracdo e quantificagéo,
400ng de DNA sera utilizado como molde nas reacGes de amplificacdo. Os ensaios de PCR
quantitativa em tempo real serdo utilizados para quantificacdo relativa de determinados filos e de

uma classe de microrganismos na microbiota intestinal dos individuos do estudo através da



deteccdo de genes de rRNA 16S. Para a quantificacdo relativa, a abundancia dos diferentes filos e
classes sera normalizada por ACt da quantificagdo total de bactérias presente na amostra. Os

iniciadores que serdo utilizados estdo descritos na tabela abaixo:

Tabela 2: Iniciadores

Filo ou Classe Iniciadores
Eubacteria (AllBacteria) F [5"- ACTCCTACGGGAGGCAGCAGT - 3]
R [5"- ATTACCGCGGCTGCTGGC - 37]
Filo Bacteroidetes F [5"- CRAACAGGATTAGATACCCT - 3]
R [5- GGTAAGGTTCCTCGCGTAT - 37]
Filo Firmicutes F [5- TGAAACTYAAAGGAATTGACG - 37]
R [5- ACCATGCACCACCTGTC - 3]
Filo Actinobacteria F [5- TACGGCCGCAAGGCTA-37]
R [5- TCRTCCCCACCTTCCTCCG - 3]
Classe Y-Proteobacteria F[5- TCGTCAGCTCGTGTYGTGA - 3]
R [5- CGTAAGGGCCATGATG - 37]
Filo Fusobacteria F [5°—~ GATCCAGCAATTCTGTGTGC - 3°]
R [5’- CGAATTTCACCTCTACACTTGT-3"]
Filo Verrucomicrobia F [5°—~ AGCAGTAGGGAATCTTCCA - 37]

R [5’- CACCGCTACACATGGAG - 3°]
Fonte:(BACCHETTI DE GREGORIS et al., 2011)

O volume final da reagdo sera determinado em 20 pL, sendo 2ul. de DNA extraido de
fezes e o volume restante composto por SYBR green RT-PCR mix” (Life Technologies),
iniciadores e sonda. Serdo utilizadas placas MicroAmpOptical 96-well (Life Technologies)
vedadas com filme oOtico adesivo MicroAmp® 96-Well OpticalAdhesiveFilm (Life
Technologies). Cada amostra serd analisada em duplicata para cada par de iniciadores. Todas as
corridas serédo realizadas utilizando-se controles negativos sem adicdo de DNA (NTC, do inglés
“Non-TemplateControl”) para detec¢do de possivel contaminagdo da reagao.

As reagdes de amplificagdo serdo realizadas no equipamento StepOnePlus™ Real Time
PCR System (Life Technologies) programado para o seguinte ciclo: 95°C/10 min; 95°C/15s,
60°C/1 min (40ciclos), 95°C/15s e 60°C/15s . Os resultados obtidos serdo visualizados através do
StepOne™ Software v2.3 (Life Technologies) e analisados estatisticamente através do software
GraphPadPrism® 5.01 (GraphPad Software, La Jolla, CA, USA). A fim de se detectar a formagao

de artefatos de PCR serdo geradas curvas de desnaturacédo para cada corrida realizada.



5.12 AVALIACAO ANTROPOMETRICA

A avaliacdo antropométrica serd realizada por meio da aferigdo das seguintes medidas:

v" Massa corporal (Kg): sera aferido utilizando-se uma balanca eletrénica, com capacidade
de 150 kg e precisdo de 100 g. O individuo devera se posicionar no centro, em pé,
descalco e com roupas leves.

v’ Estatura (m): sera aferida utilizando-se um antropédmetro vertical milimetrado(GIBSON,
2005). O individuo devera ficar de pé, descalco, com calcanhares juntos, costas retas e 0s
bracos estendidos ao longo do corpo. A cabega ereta, com os olhos fixos a frente ou no
plano horizontal de Frankfurt. O individuo inspira profundamente, enquanto a haste

horizontal do estadiémetro é abaixada até o ponto mais alto da sua cabeca.

v Indice de massa corporal (IMC): seré calculado por meio da formula:

IMC = MC (kg)
E (m)?

Quadro 1. Classificacdo do IMC — Adultos
Categorias IMC (Kg/m?)
Magreza <18,5
Eutrofia 18,5-249
Sobrepeso 25,0-29,9
Obesidade Grau 1 30,0-34,9
Obesidade Grau 2 35,0-39,9
Obesidade Grau 3 > 40,0

Fonte:(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1998)

v Perimetro da cintura (cm): sera aferida no ponto médio entre a Gltima costela e a crista



iliaca, utilizando-se a fita métrica inelastica, estando o individuo em posicao ortostatica,

abdémen relaxado, bracos ao lado do corpo e os pés juntos(WHO, 1995).

A tabela abaixo mostra valores de limite de perimetro da cintura associados ao

desenvolvimento de complicac@es relacionadas a obesidade.

Tabela 2. Risco de Complica¢des Metabdlicas

Associadas a Obesidade

Elevado
Homens >90 cm
Mulheres >80 cm

Fonte:(IDF, 2005)
v Perimetro do quadril (cm): sera aferido na por¢do maior da regido glateo-femural,

utilizando-se a fita métrica inelastica, estando o individuo em posicdo ortostatica,

abddmen relaxado, bracos ao lado do corpo e 0s pés juntos.

v Relacdo Cintura-Quadril (RCQ): determinada por meio da seguinte equacao:

RCQ = Cintura (cm)
Quadril (cm)

Uma relacdo superior a 1,0 para os individuos do sexo masculino e 0,8 para os do sexo
feminino € indicativo de obesidade androide e risco aumentado de doencas relacionadas com a

obesidade.

v" Perimetro do pescogo: serd mensurado com o individuo em pé, com a cabega posicionada
no plano horizontal, circundando o pescogo com fita métrica ineléstica no ponto médio,
ao nivel da cartilagem cricotireoidea, entre ponto medio da coluna cervical até ao meio-

anterior do pesco¢o. Em homens a medida sera feita abaixo da proeminéncia laringea e



aplicada perpendicular ao longo eixo do pescogo (PREIS et al., 2010).

O ponto de corte para risco cardiovascular encontra-se na tabela abaixo:

Tabela 3. Risco Cardiovascular

Homens >40,5 cm
Mulheres >342 cm

5.13 AVALIACAO DA PRESSAO ARTERIAL

A pressao arterial sistémica (PA) sera medida utilizando-se o esfigmomanémetro Adulto
com manguito 38 x 16 cm. A PA sera aferida apds cinco minutos de repouso na posi¢do sentada,
com pernas descruzadas, pés apoiados no chdo, dorso recostado na cadeira e relaxado. O braco
direito devera estar posicionado na altura do atrio esquerdo, livre de roupas, apoiado, com a
palma da mao voltada para cima e o cotovelo ligeiramente fletido. Para a ausculta sera utilizado o
estetoscopio marca Littman Cardiology 1I®(BRASILEIRA, 2016), cujo diafragma foi
posicionado, sem compressdo excessiva, sobre a artéria braquial, na fossa cubital. O quadro
abaixo apresenta a classificacdo da presséo arterial de acordo com a medida casual.

Quadro 2. Classificacao da pressdo arterial de acordo com a medida casual

PAS (mmHg) PAD (mmHg)

Normal <120 <80

Pré - hipertensédo 121 -139 81 -89
Hipertens&o estagio 1 140 — 159 90 -99
Hipertensdo estagio 2 160 -179 100 - 109
Hipertensdo estagio 3 > 180 > 110

Quando a PAS e a PAD situam-se em categorias diferentes, a maior deve ser utilizada
para classificacdo da PA.




Considera-se hipertenséo sistolica isolada se PAS > 140 mm Hg e PAD <90 mm Hg,
devendo a mesma ser classificada em estagios 1,2 e 3.
Fonte:(BRASILEIRA, 2016)

5.15 AVALIACAO DO CONSUMO ALIMENTAR

O consumo alimentar sera analisado por meio dorecordatério de 24h, do questionario de
consumo de adocantes e do Questionario de Frequéncia Alimentar (QFA). Os registros terdo as
medidas caseiras identificadas e convertidas para gramatura segundo Tabela de Equivalentes,
Medidas Caseiras e Composi¢do Quimica dos Alimentos (PACHECO, 2006). Algumas receitas
serdo 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 serdo
inseridos no programa Food Processor versdo 7.2 (EshaResearch, Salem, EUA, 1998). Os
alimentos serdo considerados na sua versdo em que eram consumidos; cru ou cozidos. Deve ser
ressaltado que os alimentos incluidos na analise serdo selecionados de acordo com a realidade
brasileira, visto que o programa se baseia na tabela de composi¢do de alimentos da USDA, a qual
possui muitos alimentos enriquecidos com vitaminas e minerais, entdo serdo selecionadas as

versoes dos alimentos semelhantes aos consumidos no Brasil.

A frequéncia do consumo de adocantes artificiais sera estimada através de um
questionario especifico, adaptado do questionario elaborado por Zaniniet al. (2010). Um manual
de instrucOes para aplicacdo deste questionario serd disponibilizado para os entrevistadores
(Anexo7). Como ferramenta de apoio, sera utilizado album fotografico com os tamanhos de
porcdes de alimentos in natura e preparagdes e um cartaz ilustrativo com imagens dos principais

adocantes artificiais disponiveis no mercado.

6 ANALISE ESTATISTICA



O planejamento estatistico seré realizado apds analise exploratoria dos dados.

7 RISCOS E BENEFICIOS

A compreensdosobre o efeito do consumo habitual de adocantes artificiais e produtos
dietéticose o papel dos micro-organismos intestinais nas alteracdes metabdlicas representa
importante caminho de investigacdo e pode fornecer subsidios para o planejamento de

intervencdes voltadas para a prevencao e tratamento das DCV.

Os riscos aos quais 0s voluntarios se submeterdo serdo a ocorréncia dehematomas, dor e
desconforto na area da puncdo para coleta da amostra de sangue. Contudo, essa coleta seréd
realizada por profissional capacitado, devidamente treinado ecom utilizacdo de materiais

descartaveis.

8VIABILIDADE DO PROJETO

O projeto tem apoio financeiro da FAPERJ, mediante edital chamado de projeto/programa
pesquisador visitante especial, processo n° 88881.068170/2014-01 sob a coordenacdo da Prof®.
Dr?. Glorimar Rosa, uma das coordenadoras deste projeto.

O Centro de Pesquisa e Extensdo em Nutricdo Clinica estd equipado adequadamente para
selecdo e acompanhamento dos individuos selecionados para este estudo. Além disso, contamos
com a parceria do Laboratorio de Genética do Instituto de Nutricdo da UERJ, para a realizacéo
das analises de extracdo do DNA da amostra fecal.



9. CRONOGRAMA DE EXECUCAO

Atividades 2018 2019

1020341020 [30[4

Levantamento bibliogréfico XX [ X[ XXX [X

Coleta de dados X[ X[ X[ XX

Analises laboratoriais X | XXX

Analise estatistica XXX | X

Elaboracéo de trabalhos para publicacéo X [ X[ X

Divulgacéo dos resultados parciais X | X

Elaboracéo da Tese X[ XXX [X

Defesa da tese X

10. ESTUDO PILOTO

Em entrevista realizada com 100 individuos ndo diabéticos, 24 relataram consumir
adocantes artificiais. Destes, 21 informaram consumi-lo diariamente. Os tipos de adogantes
utilizados foram sucralose (13), sacarina e ciclamato (9) e stévia (2); e a forma mais utilizada foi
a liquida (22 individuos). Apenas 2 individuos informaram utilizar a forma em pé. A mediana de
ingestdo diaria foi de 7 gotas ou 1,5 sachés.
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ANEXO 1

Universidade Federal do Rio de Janeiro
Faculdade de Medicina
Programa de P6s-Graduacdo em Medicina-Cardiologia

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Associacdo do consumo habitual de adogantes artificiais e produtos dietéticos com alteragdes
na microbiota intestinal e fatores de risco cardiovasculares

Versdo 2017

O Sr. (a) esta convidado a participar de um estudo que tem por objetivo verificar se existe alguma
associagdo do consumo de adogantes artificiais com fatores de risco para doenga cardiovascular, como por
exemplo, a elevacdo dos niveis de aclcar e gordura no sangue. A seguranca e real efeito dos adocantes
artificiais no organismo ha muito tempo vem sendo discutida. Acredita-se que os adocantes, apesar de ndo
serem digeridos por completo, sejam capazes de modificar o tipo de bactérias que residem no intestino,
provocando alteragdes no organismo, que poderiam influenciar no desenvolvimento de certas doencas.

Este estudo esta sendo realizado pela Professora DréGlorimar Rosa do Instituto de Nutricdo da
UFRJ, pela Professora Dr2Glaucia Maria Moraes de Oliveira da Faculdade de Medicina e pela
nutricionista Priscila dos Santos Gomes Olivares, candidata ao mestrado do Programa de P6s-Graduagdo
em Medicina-Cardiologia da UFRJ. Os resultados desse estudo irdo auxiliar no esclarecimento dos efeitos
dos adocantes artificiais no nosso organismo e orientar no tratamento nutricional da Obesidade e das
doencas cardiovasculares;

Para realizar este estudo faremos uma analise das bactérias do seu intestino (microbiota
intestinal), através da coleta de uma amostra pequena de fezes. As fezes deverdo ser entregues em saco
plastico com fecho hemético, que sera previamente fornecido pela responsavel pela pesquisa. Também
pediremos para o Sr. (a) responder alguns questionarios contendo perguntas para obtencdo de informacdes
gerais (nome, sexo, idade, escolaridade, endereco, telefone de contato, historia familiar de doencas, uso de
medicamentos, etc.), perguntas sobre sua alimentacdo e seu estilo de vida. Além disso, avaliaremos sua
pressdo arterial, peso, estatura, circunferéncia da cintura, circunferéncia do quadril, circunferéncia do
pescoco. Coletaremos 5 tubos de sangue (4 mL ou 1 colher de sobremesa cada), apds jejum de 12 horas.
As amostras de sangue serdo armazenadas temporariamente no Laboratério 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.

Todas as amostras de sangue e fezes coletadas durante esta pesquisa, conforme descrito acima,
serdo utilizadas apenas para os propdsitos 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. O laboratério ndo ird guardar suas amostras
bioldgicas.

O sangue sera coletado na veia de seu antebraco, por profissional capacitado, seguindo todas as
normas de segurancga, utilizando material descartavel. O Sr. (a) ndo sofrerd nenhum risco ao participar do
estudo. Os desconfortos sdo aqueles associados a coleta de sangue, dor e hematomas no local da puncao.

A participacdo neste estudo ndao contempla recompensa de qualquer natureza. O Sr. (a) ndo pagara
pelo exame de sangue, analise das fezes e pelas outras avaliagdes. Apos a coleta de sangue, o Sr. (a)
recebera um lanche, garantindo suas despesas decorrentes com a alimentacdo

E garantida a liberdade de se recusar a participar ou 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 informagdes serdo transcritas dos
guestionarios para arquivos no computador e mantidos em local reservado. Todos os resultados de exames
realizados 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,
apos a conclusdo das anélises.

Em qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso ao profissional responsavel que podera ser
encontrado através do telefone: (21) 994681786 (Priscila dos Santos Gomes Olivares). Se vocé tiver
alguma divida 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 Universitéaria/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 6rgdo que tem como objetivo defender os interesses dos participantes da pesquisa no Brasil,
além de contribuir no desenvolvimento da pesquisa de padr@es éticos.

CONSENTIMENTO

“Acredito ter sido suficientemente informado (a) a respeito das informacdes 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 realizado. Poderei retirar meu
consentimento, antes ou durante o estudo, sem penalidades ou prejuizo a mim. Estou ciente de que
receberei 0s resultados somente no final dos estudo. Eu receberei um via desse Termo de Consentimento
Livre Esclarecido (TCLE) e a outra ficard 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 (a) Pesquisador Responsavel)
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ANEXO 2

QUESTIONARIO PARA COLETA DE INFORMACOES GERAIS

PROJETO ADOCANTES
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:
Profissdo: Tem filhos? ( ) Sim ( ) Ndo Quantos:
Renda familiar (salario-minimo): N° de residentes:

Renda per capita:
Moradia: ( )imével proprio ( )imdvel alugado ( )imdvel cedido
( )outros
Seu bairro (sua casa) recebe agua encanada? ( )Sim ( )N&o

Sua casa esta ligada a rede publica de coletora de esgoto? ( )Sim ( )Né&o
Escolaridade:

( ) Analfabeto ( ) Ensino Fundamental ( )Completo ( )Incompleto
( ) Ensino Médio ( )Completo  ( )Incompleto

( ) Ensino Superior  ( )Completo  ( )Incompleto Anos de estudo

I1. Historia da Doenca Atual

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

Outros:




I11. Historia Familiar (citar o grau de parentesco)

( ) Obesidade: ( ) Hipertenséo:

( ) Dislipidemia: ( ) Diabetes Mellitus 2:
( ) Doencas Cardiovasculares:

Outras:

V. Histéria Social

Tabagismo: ( ) Fuma () Ndo fuma ( ) Ex-fumante

Por quanto tempo fuma ou fumou? . Quantos cigarros/dia?
Se parou, ha quanto tempo parou?

Etilismo: ()Bebe () Nao 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 () Néo
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 ( )N&o
Qual?
Como considera seu apetite? ( ) Normal ( )Reduzido ( )Aumentado
Alteracdo da funcdo intestinal ( ) Sim () Néo

Frequéncia das evacuagoes:
AlteracGes gastrointestinais: () Diarréia ( )Constipagdo ( ) Flatuléncia ( ) Nauseas( )
Vomitos ( )azia ( )refluxo ( ) eructacdo
Quantidade de agua ingerida/dia :

Usa algum suplemento alimentar: ( ) Sim ( )N&o Qual?
Por indicacdo de algum profissional
Qual o consumo mensal de agucar (tipo) na sua residéncia?
Qual o consumo familiar mensal de 6leo/azeite? Quial tipo?
Qual o consumo mensal de sal (tipo) na sua residéncia
Usa outros temperos industrializados/ervas? ()Sim () Néo
Quais




V1. Medicacdes atuais e nos ultimos 3 meses:

Medicacbes Dose/dia

Se mulher, utiliza contraceptivo: ( )Sim ( ) Nao
Qual?
Faz reposicdo hormonal? ( )Sim ( ) Ndo Qual?

Alterou a medicagéo ao longo do estudo? ( )Sim ( ) N&o
Qual?

VII. Pressdo arterial

PA (mmHg) |

VIII. Avaliagdo Antropométrica

Menstruacéo () Sim () Ndo

Estatura (m)

MC (Kg)

IMC (Kg/m?)

PC (cm)

PP (cm)

PQ (cm)

Razéo Cint/Quadril

Razdo Cint/Estatura

IX. Dados Laboratoriais

Glicose (mg/dL)

Insulina (umol/L)

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
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ANEXO 3

QUESTIONARIO DE FREQUENCIA DO USO DE ADOCANTES ARTIFICIAIS E
PRODUTOS DIET/LIGHT

Nome: DN: / /

Data da entrevista: / / Cadigo do paciente:

1.Por que o(a) Sr(a) comecou a utilizar adogante?

2. Desde quando o(a) Sr(a) comecou a utilizar adogante?
( ) <6 meses ()>6mesese<lano ()>1ano

3. Desde <dia da semana> da semana passada até hoje, o(a) Sr(a) usou adocante artificial em
algum liquido que bebeu?
()Sim ( )N@ - pular paraa pergunta 8

4. Desde <dia da semana> da semana passada até hoje, em quanto dias o (a) Sr(a) usou adocante
artificial no liquidos que bebeu?
()1ldia ()2dias ( )3dias( )4dias ( )5dias ()6 dias ( )7 dias

5. O(a) Sr(a) recebeu recomendacédo de alguém para usar adocante artificial?
( ) Néo () Sim
De quem? () Médico ( ) Nutricionista ( ) Enfermeiro ( ) Familiar ( ) Outro

6. Qual marca de adocgante o(a) Sr(a) costuma usar na maioria das vezes nos liquidos?
( )Adocyl () Assugrin () Finn () Doce Menor ( ) Gold ( ) Linea ( ) Stevita
( ) Magro () Zero Cal () SteviaPlus ( ) Tal&Qual

7. Qual a composicdo do seu adogante?
( )Sacarina e Ciclamato ( )Aspartame ( )Esteviosideo ( )Sucralose ( )Acessulfame k
( ) Ndosabe () Qutro

8. Em qual forma o(a) Sr(a) usa esse adogante?

( ) Liquida —»  Que cor ¢ a embalagem? ( ) Transparente ( ) Branca
()PO — () Lata ( ) Envelope

() Comprimidos/Tablets

Pense no ultimo dia, que néo seja hoje, que o(a) Sr(a) usou adogante nos liquidos:
9. Durante todo esse dia, quantas vezes o(a) Sr(a) usou adocgante?
()lvez ()2vezes ()3 vezes ( )4 vezes ()5 vezes

()6vezes ()7 vezes ( )8vezes( )9vezes ()10 vezes

10. Quantos(as) <forma de utilizacdo> o(a) Sr(a) usou em cada vez?



()128vez ()22vez ( )3*vez ( )4%vez ()5%vez
()62vez ()72vez ()8 vez ()9vez ()10%vez

11. O(a) Sr(a) utiliza produtos diet/light?
( ) N&o () Sim

12. Que tipo de produto diet/light o(a) Sr(a) consome?

13. Desde <dia da semana> da semana passada até hoje, em quanto dias o (a) Sr(a) consumiu
produtos diets/ligths?
()1ldia ()2dias ( )3dias( )4 dias ( )5dias ( )6dias ( )7 dias

14. Quantas vezes por dia o(a) Sr(a) consome produtos diets/lights?
()Llvez ()2vezes ( )3vezes ( )4vezes ()5 vezes
()6vezes ()7 vezes ( )8vezes( )9vezes ()10 vezes



ANEXO 4
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA — VERSAO CURTA

Nome: Data:
/ / Idade: Sexo: F ( ) M ( )

NOs estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas
fazem como parte do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo
que estd sendo feito em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos ajudardo a
entender que tdo ativos nds somos em relacdo a pessoas de outros paises. As perguntas estdo
relacionadas ao tempo que vocé gasta fazendo atividade fisica na ULTIMA semana. As perguntas
incluem as atividades que vocé faz no trabalho, para ir de um lugar a outro, por lazer, por esporte,
por exercicio ou como parte das suas atividades em casa ou no jardim. Suas respostas sdo
MUITO importantes. Por favor, responda cada questdo mesmo que considere que ndo seja ativo.
Obrigado pela sua participacao!
Para responder as questdes lembre que:
» atividades fisicas VIGOROSAS sédo aquelas que precisam de um grande esforco fisico e que
fazem respirar MUITO mais forte que o normal.
» atividades fisicas MODERADAS séo aquelas que precisam de algum esforgo fisico e que fazem
respirar UM POUCO mais forte que o normal.

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por pelo menos 10

minutos continuos de cada vez.

la.Em quantos dias da dltima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10
minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um
lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?
dias___ por SEMANA () Nenhum

1b. Nos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total
vocé gastou caminhando por dia?

horas: Minutos:



2a. Em quantos dias da Ultima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por pelo menos
10 minutos  continuos, como por exemplo, pedalar leve na Dbicicleta,
nadar, dancar, fazer ginastica aerObica leve, jogar volei recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar moderadamente sua respiracéo
ou batimentos do coracilo (POR FAVOR NAO INCLUA CAMINHADA)
dias__ por SEMANA () Nenhum

2b.Nos dias em que vocé fez essas atividades moderadas por pelo menos 10
minutos continuos, quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades por dia?

horas: Minutos:

3a. Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades VIGOROSAS por pelo menos 10
minutos continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica, aerdbica, jogar futebol, pedalar
rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servicos domésticos pesados em casa, no quintal ou
cavoucar no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade que fez aumentar MUITO sua
respiracéo ou batimentos do coracao.
dias___ por SEMANA ( ) Nenhum

3b. Nos dias em que vocé fez essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos continuos
guanto tempo no total vocé gastou fazendo essas atividades por dia?

horas: Minutos:

Estas dltimas questbes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia,
no trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui
0 tempo sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa
visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo

gasto sentando durante o transporte em dnibus, trem, metrd ou carro.



4a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?

horas minutos

4b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de semana?

horas minutos

CENTRO COORDENADOR DO IPAQ NO BRASIL— CELAFISCS - INFORMAGCOES ANALISE, CLASSIFICACAO E
COMPARACAO DE RESULTADOS NO BRASIL
Tel-Fax: — 011-42298980 ou 42299643. E-mail: celafiscs@celafiscs.com.br
Home Page: www.celafiscs.com.br IPAQ Internacional: www.ipaq.ki.se
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ANEXO 5
RECORDATORIO DE 24 HORAS

Nome: Cadigo:
Data: / / Dia da semana: Foi um dia: ( )tipico ( )atipico
Acorda: hDorme: h

DESJEJUM COLACAO ALMOCO

Horario: Local: Horario: Local: Horéario: Local:

LANCHE JANTAR CEIA

Horério: Local: Horério: Local: Horério: Local:
Observacdo: Devem ser anotados o0s tipos de preparacdes, ingredientes e as quantidades em
medidas caseira.



ANEXO 6

N
UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO - '{
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO DA FACULDADE DE MEDICINA A

MESTRADO EM CARDIOLOGIA

Centro de Pesquis

quisa em
Nutrigdo Clinica

Questionario de Frequéncia Alimentar

Frequéncia g/mL | Céd
Mais 2- Ix/d 5a |2a4x | Ix/ | 1la3x | Nunca
de 3x/di 6x | /sem sem | /més
Produtos Quantidade 3x/d a /sem
Arroz Colher de sopa cheia(
)
Feijdo Concha média ( )
Macarréo Escumadeira média ou
Pegador ( )
Farinha de Colher de sopa( )
mandioca
Pao Francés( )
P&o doce Unidade( )
Biscoito doce Unidade ( )
Bolo Fatias ( )
Biscoito salgado Pacote( )
Polenta ou angu Pedaco ( )
Batata frita ou chips | Porcdo pequena ( )
Batata Unidade( )
Mandioca,aipim Pedaco( )
Milho verde 1 Espiga = 4 Colher
de sopa ()
Pipoca Sacos( )
Inhame/cara Pedaco( )
Lentilhakrvilha/grao | Colher de sopa ( )
de bico
Alface Folhas ( )
Couve Colher de sopa cheia (
)
Repolho Colher de sopa cheia (
)
Laranja, tangerina Unidades ( )
Banana Unidades( )
Mamio/ papaia Fatia/meio papai ( )
Maca Unidade ( )
Melancia‘meldo Fatia( )
Abacaxi Fatia ()
Abacate % Unidade ( )
Manga Unidade( )
Limdo (anote s6 a frequiéncia)

Fonte:Sichieri, 1998b




Frequéncia g/mL | Céd
Mais | De2 | 1x/d 5a |2a Ix/ | 1la3x | Nunca
de a 6x | 4x sem | /més
Produtos Quantidade 3x/d | 3x/d /sem | /sem
Maracuja
Uva Cacho médio( )
Goiaba Unidade ( )
Péra Unidade( )
Chicoria Colher de sopa cheia( )
Tomate Unidade ( )
Chuchu Colher de sopa cheia ( )
Abobora Colher de sopa cheia( )
Abobrinha Colher de sopa cheia ( )
Pepino Fatia ( )
Vagem Colher de sopa cheia ( )
Quiabo Colher de sopa cheia ( )
Cebola
Alho (s6 a freqliéncia)
Pimentéo
Cenoura Colher de sopa cheia ( )
Beterraba Fatias ( )
Couve-flor Ramo ou flor ()
Ovos Unidades( )
Leite integral Copo ()
Leite desnatado Copo ()
logurte/coalhada | Unidades( )

Queijo Fatia média ( )
Requeijdo (s6 a frequéncia)
Manteiga ou

Margarina

Viceras: figado, Pedacos( )
coragéo, bucho,

etc.

Carne de boi com | Pedago ()

0sso/
mocotd/rabo, etc

Carne de boi sem
0SS0

1 bife médio ou 4
colheres de sopa de
moida ou 2 pedagos

assados ( )
Carne de porco Pedacos( )
Frango Pedacos ( )
Salsicha, Unidade ou gomo ( )
linglica
Peixe fresco Filé ou posta ( )
Peixe enlatado Latas ( )
(atum, sardinha)
Hamburger Unidade ( )
Pizza Pedaco ()
Camardo Unidades ( )
Bacon e toucinho | Fatias ( )
Maionese Colher de cha ()




Fonte: Sichieri, 1998b.

Frequéncia g/mL | Céd
Mais | De2 | 1x/d 5a |2a Ix/ | 1la3 x | Nunca
de a 6x | 4x sem | /més
Produtos Quantidade 3x/d | 3x/d [sem | /sem
Salgados: Unidades( )
Quibe,
pastel,etc.
Sorvete Unidade( )
Acucar Colher de sobremesa ( )

Caramelos/balas

Anote s6 a frequéncia( )

Chocolate em

Colher de sobremesa( )

p6/Nescau
Chocolate barra | 1 pequeno (30g) ou 2
ou bombom bombons
)
Pudim/doce de Pedaco ( )
leite
Refrigerante Copo( )
Café Xicara ()
Sucos Copo ()
Mate Copo ()
Vinho Copo ()
Cerveja Copo ()
Outras bebidas Dose ( )
alcodlicas

Fonte: Sichieri, 1998b.

ANEXO 7




Manual de Instruces referente questionério sobre o uso de adogantes dietéticos

Se o0 (a) entrevistado ndo consumir adocantes, pular para a pergunta N° 11.

PERGUNTANC® 3

Onde esté escrito <dia da semana> vocé deve ler o dia em que a entrevista esta sendo realizada.
Exemplo: se a entrevista esta sendo realizada na sexta-feira, pergunte: “Desde <sexta-feira> da
semana passada até hoje, o(a) Sr.(a) usou adogante artificial em algum liquido que bebeu?”

Nesta pergunta queremos saber se a pessoa usou adocante artificial nos Gltimos 7 dias, e ndo se
costuma usar ou usa as vezes. Selecionar a op¢do “1-Sim” apenas para aquelas pessoas que
usaram adocante no periodo perguntado, independente de quantos dias foi usado (1 até 7). Pode
acontecer de alguém dizer que costuma usar adocante mas que na Ultima semana nao usou. Para

este individuo deve-se selecionar a opgao “0-Nao”.

PERGUNTA N° 4

Nesta pergunta, o procedimento para o <dia da semana> é 0 mesmo da pergunta anterior. Aqui,
queremos saber em quantos dias da Ultima semana a pessoa usou adogante, e ndo quantas vezes
por dia. Se o(a) entrevistado(a) responder o nimero de vezes por dia que usou, vocé deve repetir
a pergunta com calma e enfatizar a parte que est4 entre aspas “em quantos dias”.

As pessoas que tem 0 habito de usar adocante podem ndo responder a quantidade de dias em
forma de numeros, assim podem dar uma resposta sem pensar. Exemplo: “Desde sexta-feira da
semana passada até hoje, em quantos dias o(a) Sr.(a) usou adocante artificial nos liquidos que
bebeu?” RESPOSTA Todos os dias. Neste caso deve-se perguntar em seguida: Os 7 dias

incluindo sabado e domingo?

PERGUNTA N°

Queremos saber se a pessoa recebeu recomendacéo ou indicacdo de qualquer pessoa (profissional
ou ndo) para usar adocante. Na op¢do “Familiar” vocé deve considerar qualquer pessoa da familia
(mae, pai, irmdo(d), tio(a), primo(a), avé(6), cunhado(a), nora, genro, etc..) em qualquer grau de
parentesco. Pode ocorrer de o(a) entrevistado(a) responder que quem indicou foi o(a)

“Doutor(a)”. Neste caso vocé deve perguntar em seguida: “Médico(a)?”



PERGUNTANC°6

Nesta pergunta queremos saber a marca do adocante que o(a) entrevistado(a) usa na MAIORIA
DAS VEZES. Se o(a) entrevistado(a) estiver com dificuldade para lembrar 0 nome do adocante
vocé deve perguntar: “O(A) Sr.(a) pode me mostrar a embalagem do adogante?” Se o(a)
entrevistado(a) disser que usa mais de uma marca ou que trocou recentemente de adocante,

repetir a pergunta enfatizando a parte entre aspas “maioria das vezes”.

PERGUNTANC 7
Nesta pergunta queremos saber a composic¢ao do adogante que o(a) entrevistado(a) utiliza. Vocé
deve ler as opcdes de resposta. Caso o(a) entrevistado(a) ndo saiba responder, solicitar que

mostre a embalagem do adocante.

PERGUNTANC®8
Nesta pergunta queremos saber a forma de apresentacdo do adocante. VVocé deve ler as opg¢des de
resposta “LIQUIDA”, “PO” ou “COMPRIMIDOS/TABLETES”.

PERGUNTAN®°9

Nesta pergunta queremos saber quantas vezes a pessoa usou adogante nos liguidos no ULTIMO
DIA QUE NAO SEJA HOJE, e ndo quantas vezes ela COSTUMA usar em um dia qualquer. Aqui
ndo queremos saber a quantidade de adocante que a pessoa usou, e sim a fregiiéncia naquele dia.

PERGUNTA N° 10

Onde esta escrito <forma de utilizacdo> vocé deve ler a forma de utilizacdo de acordo com as
respostas da pergunta 8. Se foi liquida, perguntar: “Quantas gotas o(a) Sr.(a) usou em cada vez?”
Nesta pergunta alguém pode lhe responder que ndo usa em gotas, e sim em jatos ou esguichos.
Escrever ao lado. Se foi p6 (envelope) perguntar: “Quantos pacotinhos o(a) Sr.(a) usou em cada
vez?” Se foi po (lata) perguntar: “Quantas colheres de ché o(a) Sr.(a) usou em cada vez?”

Se a pessoa usou quantidades diferentes em cada vez, digitar cada quantidade em seu respectivo
local.

PERGUNTAN® 13
Onde esta escrito <dia da semana> vocé deve ler o dia em que a entrevista esta sendo realizada.

Aqui, queremos saber em quantos dias da ultima semana a pessoa usou produtos diet ou light.






