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RESUMO

Steluti J. Folato, vitamina Bg e B1,: Ingestdo dietética, niveis sanguineos e relacéo
com a concentracdo serica de homocisteina em adolescentes de Indaiatuba-SP
[dissertacdo de mestrado]. Séo Paulo: Faculdade de Saude Publica da USP; 2010.

Introducdo: O folato e outras vitaminas do complexo B estdo metabolicamente
relacionadas a elevacdo sanguinea do aminoacido homocisteina (hcy). Este, por sua
vez, se mostrou associada ao aumento de risco de eventos adversos, sobretudo as
doencas cardiovasculares. Objetivo: Investigar a ingestdo dietética e niveis
sanguineos das vitaminas folato, B, € B1y, € sua relagdo com a concentracdo sérica
de hcy, entre adolescentes Métodos: Estudo observacional, transversal, em
adolescentes de ambos os sexos, faixa etaria de 16 a 19 anos, foi conduzido na escola
de ensino técnico da cidade de Indaiatuba-SP-Brasil. Coletou-se registro alimentar de
trés dias ndo consecutivos. Os valores dos nutrientes referentes aos registros foram
obtidos no software NDSR. Para a estimativa da dieta habitual pela remocédo da
variabilidade intrapessoal e a prevaléncia de inadequacao da ingestdo pelo método da
EAR como ponto de corte, utilizou-se o PC-Side, versdo 1.0. As analises
bioquimicas de folato, Bg, B, € hcy foram conduzidas de acordo com os métodos
aceitos na literatura cientifica. Todas as analises estatisticas foram realizadas no
STATA® versdo 10.0 considerando o nivel de significancia 5%. Resultados: O
estudo foi conduzido com 99 adolescentes, sendo 58,6% do sexo feminino e média
de idade de 17,6 (dp 0,9) anos. As médias da concentragéo sérica de folato, Bs € B2
foram de 9,2 (dp 3,4) ng/ml, 18,7 (dp 5,1) nmol/L e 397,5 (dp 188,4) pg/ml,
respectivamente. 15,2% dos adolescentes apresentavam inadequacdo da ingestdo de
folato, 10,2%, de Bg e <1%, de Bj,. Os alimentos que mais contribuiram para a
ingestdo dos nutrientes foram: pdo francés (23,1%), macarréo (9,7%) e feijoes (8,2%)
para folato; arroz branco (9,9%), carne de frango (5,7%) e carne bovina (4,2%) para
Bs, € carne bovina magra (16,4%), leite integral (15%) e carne bovina gorda (12,3%)

para Bi. Em relagdo a hcy, as médias foram de 15,4 (dp 10,2) umol/L nos meninos e



8,2 (dp 2,2) umol/L nas meninas. Dos meninos, 25% apresentavam valores séricos
de hcy superiores a 15 pmol/L e diminuicdo da média sérica de folato e B, quanto
maior o tercil do nivel sérico hcy (p<0,005). Conclusdo: As prevaléncias de
inadequacdo da ingestdo folato, B € B, mostraram-se baixas, possivelmente em
decorréncia da melhoria do acesso e disponibilidade de alimentos, inclusive dos
alimentos processados que contém entre os ingredientes as farinhas fortificadas com
acido folico. No entanto, os feijdes, ainda se destacaram como um dos alimentos que
contribuiram para a ingestdo desse nutriente. Além disso, 0s adolescentes do sexo
masculino tém altos niveis séricos de hcy e apresentaram uma tendéncia de queda

das médias da concentragéo sérica de folato e B;, quanto maior o tercil de hcy.

Descritores:  Nutricdo; Consumo  Alimentar;  Adolescentes;  Vitaminas;

Homocisteina; Marcadores bioquimicos.



ABSTRACT

Steluti J. Folato, vitamina Bg e By, Ingestdo dietética, niveis sanguineos e relagéo
com a concentracdo sérica de homocisteina em adolescentes de Indaiatuba-SP/Folate,
vitamin Bg and Bi,: the relationship between serum homocysteine concentration and
dietary intake and status of vitamins among adolescents of Indaiatuba, Sdo Paulo.
[dissertation]. S&o Paulo (BR): Faculdade de Saude Publica da USP; 2010.

Introduction: Folate and the metabolically related B vitamins are intimately
connected with metabolic pathways of homocysteine (hcy). Epidemiologic studies
have shown that increased total homocysteine concentration is an independent
predictor for a number of human diseases, especially, cardiovascular diseases.
Objective: to investigate the dietary intake and status of folate, related B-vitamin,
and the relationship to total homocysteine concentration among adolescents.
Methods: A cross-sectional study was conducted among adolescents, both genders,
aged 16 to 19 years, in a public school of Indaiatuba, S&o Paulo. Dietary intake was
measured using three-day dietary record. The energy and nutrients were computed
using Nutrition Data System for Research software. The usual intake and prevalence
of inadequate by EAR cut-point method were estimated using PC-SIDE, version 1.0.
Biochemical analyses were determined according the methods recommended by the
scientific literature. All statistical analyses were performed using STATA, version
10.0. A two-tailed p value <0.05 was considered significant. Results: The study was
conducted among 99 adolescents, 58 (58.6%) were girls, mean age of 17.6 (SD 0.9)
years old. The means of folate, B¢ and B, vitamins status were of 9.2 (SD 3.4)
ng/ml, 18.7 (SD 5.1) nmol/L and 397.5 (SD 188.4) pg/ml, respectively. The
proportion of adolescents with folate, B and B, intakes above the recommendation
was 15.2%, 10.2%, e <1%, respectively. The foods that more contributed for folate
intake were French bread (23.1%), pasta (9.7%) and beans (8.2%). For Bg intake rice
(9.9%), chicken (5.7%) and meat (4.2%). For B, intake, meat without fat (16.4%)
whole milk (15%) and meat with fat (12.3%). The mean of hcy was 15.4 (SD 10.2)



pmol/L in boys and 8.2 (SD 2.2) pumol/L in girls. In boys, 25% of them showed
values of serum hcy concentration upper to 15 pumol/L and, means of folate and
vitamin Bj, decreased according of serum hcy tercil (p<0.005). Conclusions: The
prevalence of inadequate intake of folate, vitamin Bg and By, were low, possibly due
to improved access and availability of food, including processed foods that contain
the fortified flour with folic acid as ingredient. However, the beans, a component of
the Brazilian’s usual dietary pattern, are founded as important contributors of folate
intake. The total homocysteine levels were higher in boys when compared with girls.
In boys, folate and vitamin B;, status were decreased significantly with trend among

different tercile serum homocysteine concentration.

Keywords: Nutrition; Food Consumption; Adolescents; Vitamins; Homocysteine;

Biomarkers.
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APRESENTACAO

A dissertacao “Folato, vitamina Bg e By Ingestdo dietética, niveis
sanguineos e relacdo com a concentracdo sérica de homocisteina em adolescentes”
realizada sob orientacdo da Professora Doutora Dirce Maria Lobo Marchioni é
oriunda da pesquisa conduzida em Indaiatuba — SP “Estado Nutricional da vitamina
D em adolescentes obesos e eutroficos”, coordenado pela Professora Doutora Ligia

Araujo Martini.

Esta dissertacdo estd organizada em sec¢des: introducdo, justificativa,
objetivos, métodos, resultados e discussdo, consideracdes finais, referéncias e
anexos. A secdo resultados e discussao estdo no formato de dois manuscritos. A
forma de apresentacdo da dissertacdo esta de acordo com a Deliberacdo da Comissao
de P6s-Graduacdo em sua sessdo 9%/2008 de 05/06/2008 e segue as orientacdes do
“Guia de Apresentacao de Teses” da Faculdade de Saude PUblica na Universidade de

Sdo Paulo (CUENCA et al., 2006).
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1 INTRODUCAO

1.1 PANORAMA DA SAUDE E NUTRICAO

O Brasil, seguindo a tendéncia mundial, passa por um processo de transicéo,
com mudangas no perfil demogréfico, epidemiolégico e nutricional. Observa-se
diminuicdo das taxas de fecundidade e natalidade e aumento progressivo da
expectativa de vida. Em paralelo, surge um novo perfil de morbimortalidade, com
reducdo acentuada na mortalidade infantil, da mortalidade por doengas infecciosas e

crescimento das doencas cronicas. (BARRETO e CARMO, 2000).

Atualmente, as doencas cronicas como doengas cardiovasculares, diabetes,
obesidade, cancer e doencas respiratdrias sao as principais causas de mortalidade e
incapacidade no mundo. Estima-se que de um total previsto de 58 milhdes de 6bitos
no mundo em 2005, 35 milhdes (60%) seriam devidos as doencas crénicas, sendo 0s
paises de baixa e média renda os mais afetados (WHO, 2005). Em 2004, segundo
dados do Ministério da Satude (BRASIL, 2006), as doencas do aparelho circulatorio e

as neoplasias figuraram como as maiores causas de obitos no Pais.

A globalizacdo, a urbanizacédo, o envelhecimento populacional e as politicas
governamentais em geral, decorrentes das mudancas sociais, econdmicas e culturais,
sdo determinantes nos fatores de risco das doencgas crénicas. Entre os principais
fatores de risco modificaveis, destaca-se dieta, atividade fisica e tabagismo. A

ingestdo inadequada de alguns nutrientes mostra-se associada com o aumento de
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doengas crénicas, principalmente, entre as doencas cardiovasculares, diabetes e

cancer (WHO/FAO, 2003).

Nesse contexto, o envelhecimento é um importante marco no acumulo dos
fatores de riscos modificaveis, aumentando o impacto ao longo do curso da vida.
Todavia, intervengdes nos primeiros anos de vida tém potencial para diminuir a
pandemia das doencas crbnicas (WHO, 2005). H& evidéncias que o0s riscos das
enfermidades cronicas iniciam desde a vida fetal e persistem até a idade mais

avancada (BARKER et al., 1993 e 2000).

A Organizacdo Mundial da Sadde, em um dos seus relatorios técnicos,
explana o conceito do curso da vida, isto €, a continuidade da vida humana da idade
fetal até a velhice. A abordagem do curso da vida no estudo da saude e doenca
estabelece que exposicdes as experiéncias e aos ambientes adversos, acumuladas
durante a vida, irdo determinar respostas as exposices posteriores e podem modular
0 risco para doencas e morte prematura. Apesar das doencas crdnicas poderem
ocorrer em qualquer idade, reconhece-se que ha uma continuidade das influéncias
que constituem o seu desenvolvimento, bem como as oportunidades de prevencao.

(WHO/FAO, 2003).

1.2 ADOLESCENCIA E CONSUMO ALIMENTAR

Adolescéncia € a fase de transicdo entre a infancia e a idade adulta,

importante marco em termos de desenvolvimento fisioldgico e psicossocial do ser
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humano. A faixa etaria que abrange a adolescéncia varia segundo diferentes critérios.
A Organizacdo Mundial da Saude considera adolescentes os individuos entre 10 e 19
anos (WHO 1995). Todavia no Brasil, o Estatuto da Crianca e do Adolescente dispde

que adolescente é o individuo entre 12 e 18 anos de idade (BRASIL, 1990).

O consumo alimentar nessa fase do curso da vida é de suma importancia. Na
adolescéncia, ha um aumento da demanda de energia e de todos os nutrientes visando
suprir as necessidades aumentadas em funcdo das mudancas fisioldgicas. Praticas
alimentares inadequadas representam riscos imediatos para a salde, tais como
anemia ferropriva, distdrbios alimentares, desnutricdo, sobrepeso e obesidade, baixa

densidade mineral 6ssea e caries dentarias (STORY et al., 2002).

Diversos estudos mostram a influéncia do consumo alimentar inadequado na
infancia e adolescéncia, e conseqléncias a salde na vida adulta. O consumo
alimentar na infancia foi investigado na coorte Boyd Orr, seguida desde 1937/1939
na Inglaterra e Escécia. Verificou-se que maior consumo de vegetais nesta fase da
vida associou-se com menor risco de infarto (NESS et al., 2005), bem como maior
consumo de frutas associou-se com reducdo do risco de incidéncia de cancer
(MAYNARD et al., 2003) e maior ingestdo energética associou-se com mortalidade
por cancer (FRANKEL et al., 1998). A Internacional Agency for Research on
Cancer (IARC) concluiu, baseada em extensa revisdo, que ha claras evidéncias de
uma relacdo entre obesidade, tanto precoce quanto adulta, e risco para cancer (IARC,

2002).

No Brasil, ndo h& estudos longitudinais que colaborem para as elucidacfes

dessas associagOes. Entretanto, h& estudos observacionais que mostram a
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inadequacdo da dieta entre os adolescentes. ANDRADE et al. (2003) compararam as
caracteristicas do consumo alimentar de adolescentes com e sem sobrepeso em uma
amostra probabilistica no Municipio do Rio de Janeiro, e observaram em ambos 0s
grupos o consumo inferior a0 minimo das por¢des recomendadas dos grupos
alimentares: arroz e feculentos, feijoes e grdos, hortalicas e leite e derivados, de
acordo com o proposto por SICHIERI et al. (2000); e consumo elevado de alimentos

de alta densidade energética.

Estudos realizados com grupos de adolescentes brasileiros indicam a
ocorréncia de inadequacdo alimentar (GAMBARDELLA et al., 1999; LERNER et
al., 2000; ALBANO e SOUZA, 2001; VIEIRA et al., 2002; CARMO et al., 2006),
destacando-se a caréncia de ingestao frutas e hortalicas. O baixo consumo de frutas e
vegetais tém sido consistentemente relacionados com aumento de doencas cronicas.
Muitos componentes de frutas e vegetais podem ser responsaveis por esta diminuicao
de risco. Dentre os componentes que podem ter este papel, aponta-se o folato e

outros nutrientes relacionados ao ciclo desta vitamina.

1.3 FOLATO, VITAMINA Bs E By,

As vitaminas folato, Bs e By, participam de processos fisioldgicos dos seres
humanos. Destaca-se 0 papel das vitaminas como importantes cofatores no

metabolismo do aminoacido sulfurado homocisteina.
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O folato é o termo genérico utilizado para designar tanto a forma natural
qguanto a forma sintética de uma das vitaminas hidrossoluveis do complexo B, a
vitamina By. A forma natural € encontrada em frutas e verduras, particularmente as
hortalicas como espinafre, couve e brocolis, e outras fontes como leguminosas e
visceras, principalmente o figado. A forma sintética € conhecida como acido folico,
ausente naturalmente nos alimentos e presente em suplementos vitaminicos e
alimentos fortificados. A biodisponibilidade da vitamina entre os alimentos é de 50%
na forma natural e 85-100% na forma sintética. Dentre suas func@es, a vitamina atua
em diversas reacbes de transferéncia de unidade de carbono como coenzima,
incluindo o metabolismo de aminoacidos, sintese de purinas e pirimidinas (BAILEY
e GREGORY, 1999). A ingestdo inadequada de folato implica em anemia
megaloblastica, aumento da concentracdo plasmatica de homocisteina; associada a
ocorréncia de eventos cardiovasculares, defeitos no tubo neural, e alguns tipos de
cancer (FRINGLAS et al., 2006). O folato tem merecido destague como um dos
nutrientes chaves envolvido na manutencdo da salde e prevencdo de doencas

crbnicas (STOVER, 2004).

A vitamina Bg apresenta seis formas variantes (piridoxina, piridoxal,
piridoxamina, piridoxina 5’-fosfato, piridoxal 5’-fosfato, piridoxamina 5’-fosfato),
participa de aproximadamente 100 reacfes enzimaticas, ligadas ao metabolismo de
aminoéacidos e glicogénio, e sintese e catabolismo de neurotrasmissores. Os sintomas
classicos da deficiéncia ndo especificos sdo seborréia, dermatite, anemia microcitica,
convulsdes, depressao e quadros de confusdo (CLAYTON, 2006). J4, a vitamina B,
é o termo utilizado para todos 0s compostos que possuem um anel de corrina

contendo cobalto. Esta vitamina é importante cofator de duas enzimas (metionina
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sintase e metilmalonil CoA mutase) envolvidas no metabolismo de aminoacidos e
acidos graxos. A deficiéncia da vitamina B, eleva a concentracdo plasmatica de dois
metabdlitos, a homocisteina e acido metilmalonico, além de ocasionar a anemia

megaloblastica e sinais de neuropatias (STABLER e ALLEN, 2004).

Em relagcdo as fontes dietéticas das vitaminas, a vitamina Bg oferece como
principais fontes as leguminosas, aves, soja e farelo de trigo. Ja a vitamina By, tem as
carnes, 0vos, peixes, aves, visceras, leite e derivados como importantes fontes

alimentares (SHILS et al., 2003).

Em 1998, o Institute of Medicine (IOM) publicou as recomendacbes
nutricionais dessas vitaminas. Para os adolescentes a ingestdo diaria de folato,
vitamina Bg € B, deve ser respectivamente de 400ug, 1,3mg, 2,4ug entre 0s meninos
e de 400ug, 1,2mg, 2,4ug entre as meninas, excluindo a situacdo de gravidez e
amamentacdo. AL-TAHAN et al. (2006), em artigo de revisdo europeu a respeito do
nivel sérico e da ingestdo das vitaminas do complexo B entre os adolescentes,
relataram a deficiéncia da ingestdo de folato entre as adolescentes do sexo feminino,
além da auséncia de referéncias para pontos de corte do nivel sérico dessas

vitaminas, sendo necessarios mais estudos.

Com intuito de minimizar a deficiéncia da ingestdo das vitaminas e minerais e
as consequéncias a saude, a fortificagdo de alimentos tem sido uma das principais
estratégias empregadas para esse problema mundial. Em todo o mundo,
principalmente em paises em desenvolvimento, o enriquecimento em massa dos
alimentos consumidos por grande parte da populacéo é uma politica frequentemente

adotada (PAHO, 2005). Nesse sentido, no Brasil, desde junho de 2004, o Ministério
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da Saude determinou que todas as farinhas de trigo e milho, fabricadas no pais ou
importadas, devem ser enriquecidas com ferro e acido folico (BRASIL, 2002). No
entanto, ndo ha avaliacdo desta politica publica em relagdo ao acido fdlico, até o

momento.

1.4 HOMOCISTEINA E DOENCAS CARDIOVASCULARES

A homocisteina (hcy) € um aminoacido sulfurado derivado no processo
metabdlico de desmetilacdo da metionina proveniente da dieta. Duas sequéncias mais
provaveis sdo observadas no processo metabdlico protéico que envolve a hcy: a
remetilagdo ou a transulfuracdo. O folato e outras vitaminas do complexo B atuam
como coenzimas interagindo em ambas as vias. A vitamina B, € o cofator essencial
da metionina sintase que catalisa os processos de remetilagdo na maioria dos tecidos,
sendo o N°-metiltetrahidrofolato, o doador do grupo metil. A formacao desse doador
depende da presenca N° N'°metilenotetra-hidrofolato, derivado do folato dietético.
Por outro lado, a saturacdo da remetilacdo induz a um possivel caminho no
metabolismo da hcy, a transulfuracdo. Nesse ciclo a vitamina Bg € 0 cofator da
cistationina [-sintase, enzima que converte de forma irreversivel a hcy em
cistationina, e da enzima cistationina y-liase, que hidrolisa a cistationina em cisteina
e a-cetobutirato. O excesso de cisteina é oxidado a taurina e sulfatos inorganicos ou

excretado na urina (PERLA-KAJAN et al., 2007; SELHUB, 2008).
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Estudos clinicos e epidemioldgicos mostraram que a elevacdo dos niveis
plasmaticos totais de hcy apresenta-se como fator de risco da ocorréncia de eventos
como deméncia, doenca de Alzheimer, estenose de artéria cardtida extracraniana,
fratura dssea, sobretudo as doencas cardiovasculares (SELHUB, 2006; MCLEAN et

al., 2004; SESHADRI et al., 2002; REFSUM et al., 1998).

O mecanismo biologicamente plausivel para o efeito nocivo da hcy na doenca
cardiovascular consistiria na sua auto-oxidacéo e geracao de peroxido de hidrogénio,
tendo como consequéncia a lesdo celular, levando ao efeito trombogénico, e
proliferacdo de células musculares lisas nos vasos, com efeito aterogénico
(HANKEY e EIKELBOOM, 1999). Na figura 1 observa-se 0 metabolismo da hcy e
0 possivel mecanismo aterotrombatico.

Figura 1 — Metabolismo da hcy e mecanismo aterotrombotico.
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O folato e as vitaminas Bg € Bi,, S840 importantes cofatores enzimaticos nos
processos do metabolismo da hcy, fundamentando a relacdo dos distlrbios
nutricionais e hiperhomocisteinemia. Destaca-se também, que a concentracdo
sanguinea da homocisteina pode ser interpretada como biomarcador da adequagéo
nutricional de folato, vitaminas Bg € B1,, com melhor correlagdo com o consumo
alimentar do que a prépria concentracdo sérica das vitaminas (SELHUB, 2006).
Entretanto, as deficiéncias nutricionais ndo sao os unicos fatores que influenciam no
metabolismo e niveis plasmaticos de homocisteina; os defeitos genéticos, doencas
(anemia perniciosa, problemas renais, hipotiroidismo, psoriases etc.) e alguns
medicamentos (antagonistas de folato e vitamina Bg) também resultam tais alteracdes

(REFSUM et al., 2004).
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2 JUSTIFICATIVA

Na atualidade, o aumento crescente das taxas de morbi-mortalidade por
doencas cronicas ndo transmissiveis, principalmente a obesidade, hipertensdo,
diabetes e doencas cardiovasculares, impulsiona a busca de evidéncias cientificas que
fornecam embasamento para agcdes programaticas para prevencao. No Brasil, como
em outros paises em desenvolvimento, sdo escassas as fontes de dados sobre
consumo alimentar da populacdo e ha poucos estudos publicados analisando o
consumo alimentar dos adolescentes, especialmente a ingestdo de folato, vitaminas
Bs e Biy, e a relagdo com o metabolismo de homocisteina, reconhecido marcador de

doenca cardiovascular.

Adotando-se o conceito do curso da vida, reconhece-se que as exposigdes nas
fases iniciais da vida irdo determinar respostas as exposi¢cdes posteriores e podem
modular o risco para doencas crbnicas. Nesse sentido, o conhecimento acerca do
consumo alimentar na adolescéncia e identificacdo de grupos em risco nutricional
pelo baixo e/ou excessivo ingestdo de algum nutriente sdo de suma importancia, pois
praticas alimentares inadequadas representam riscos imediatos e futuros a saude.
Além disso, os resultados poderdo fornecer subsidios para o estabelecimento de
programas de atengdo a saude e de politicas publicas para promocao da alimentacdo

saudavel.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

e Investigar a ingestdo dietética e niveis sanguineos das vitaminas folato, B,
B, e sua relagdo com a concentracdo sérica de homocisteina entre
adolescentes estudantes de uma Instituicdo de Ensino na cidade de

Indaiatuba-SP.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Investigar a ingestdo dietética de folato, vitaminas Bg e Bi,, identificando
os alimentos contribuintes para a ingestdo de folato, vitaminas Bg € Bi2;

e Estimar a prevaléncia de inadequacédo de ingestdo de folato, vitaminas Bg
e Bia;

e Descrever as concentracdes séricas de folato, Bs € B12 e de homocisteing;

e Investigar as correlacGes entre ingestdo dietética, 0s niveis sanguineos de
folato, vitaminas Bg € B1, e de homocisteina;

e Averiguar a relacdo entre ingestdo dietética e niveis sericos de folato,
vitaminas Bg € By, e de homocisteina; e género, variaveis antropometricas

e de estilo de vida.
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4 METODOS

4.1 ANTECEDENTES

O projeto “Folato, vitamina Bg € B Ingestdo dietética, niveis sanguineos e
relacdo com a concentragdo sérica de homocisteina em adolescentes” tem origem na
pesquisa conduzida em Indaiatuba — SP “Estado Nutricional da vitamina D em
adolescentes obesos e eutroficos” com objetivo avaliar a ingestdo alimentar e os
niveis séricos de vitamina D entre adolescentes segundo o estado nutricional. Esse
projeto recebeu auxilio financeiro da Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Estado de
Séo Paulo (FAPESP — Processo n° 05/50089-5) e foi coordenado pela Professora
Doutora Ligia Aradjo Martini da Faculdade de Salde Publica da Universidade de
Séo Paulo.

No presente estudo, foram utilizados os dados coletados no inquérito alimentar
e de estilo de vida, o material soroldgico e as medidas antropomeétricas. Foi realizada

re-digitacdo dos inquéritos alimentares e analises laboratoriais no soro armazenado.

4.2 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Estudo observacional, transversal, em adolescentes, por meio de inquéritos e

coleta de amostra de sangue.
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4.3 POPULACAO DE ESTUDO

Os dados deste trabalho sdo oriundos do estudo “Estado Nutricional da
vitamina D em adolescentes obesos e eutroficos”, conduzido em adolescentes de 16 a
19 anos, de ambos os sexos, matriculados no ano de 2006 na Fundacdo Indaiatubana
de Educacdo e Cultura (FIEC) na cidade de Indaiatuba no Estado de S&o Paulo. De
um total de 330 estudantes que atendiam os critérios de participacdo no (auséncia de
doengas cronicas como diabetes mellitus, hipertensdo arterial, insuficiéncia renal
cronica, insuficiéncia cardiaca; uso de corticosterdides e antiinflamatorios; ndo ser
gestante e/ou lactante na época da coleta de dados), 205 aceitaram participar do
estudo. As 125 perdas foram devido a recusas na participacdo e auséncia da

assinatura do termo de consentimento livre esclarecido pelo responsavel.

Durante o andamento do estudo, alguns adolescentes ndo responderam o
inquérito alimentar e ndo concordaram com as analises bioquimicas, deste modo, a
avaliacdo do consumo alimentar foi realizada em 163 adolescentes, e destes, 132
realizaram coleta de sangue. Do numero inicial de 132 voluntarios que cumpriram
todas as etapas de avaliagcdo no estudo primario, 33 adolescentes ndo apresentavam
material sorolégico armazenado suficiente para as novas analises em 2008, portanto
o tamanho final da amostra desse estudo correspondeu a participacdo de 99

adolescentes.
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4.4 COLETA DE DADOS

Para a coleta de dados foi elaborado protocolo de atendimento (Anexo 1) que
auxiliava na checagem das informacdes coletadas da ingestdo alimentar, atividade
fisica, antropometria, composic¢do corporal, exposicdo solar, pressdo arterial e

analises bioquimicas.

4.4.1 Inquérito Alimentar

O consumo alimentar foi obtido por meio do registro alimentar de trés dias,
(WILLET, 1998). Para padronizacdo na coleta de dados foi realizado treinamento
dos entrevistadores, utilizacdo de formulario especialmente desenhado para aplicacdo
do registro e manual explicativo para o seu preenchimento (Anexo 2). O proprio
adolescente anotou a data, o horario, o local, os tipos e as quantidades dos alimentos
e bebidas consumidos. Os registros foram preenchidos em dias alternados, dois
durante os dias da semana e um no final de semana, sabado ou domingo.

A “Tabela de Composicdo e Medidas Caseiras” (PINHEIRO et al., 2008), o
“Manual de receitas e medidas caseiras para calculo de inquéritos alimentares”
(FISBERG e SLATER VILLAR, 2002) e a “Relacdo de medidas caseiras,
composicdo quimica e receitas de alimentos nipo-brasileiros” (TOMITA e
CARDOSO, 2002) foram utilizados na conversao das medidas caseiras em gramas

de alimentos e preparacgdes.



31

O consumo registrado foi convertido em valores de energia e nutrientes
utilizando o software Nutrition Data System for Research (NDSR, versdao 2007,
Nutrition Coordinating Center [NCC], University of Minnesota, Minneapolis). O
softaware tem aproximadamente 18.000 alimentos, 8.000 tipos de produtos, 160.000
variacdes de preparagdes e 155 nutrientes e outros componentes alimentares, sendo a
principal base de dados a tabela norte-americana do Departamento de Agricultura

dos Estados Unidos (USDA).

Na avaliacdo da ingestao de folato foi considerado o equivalente dietético de
folato (DFE) devido a diferenca da biodisponibilidade do folato naturalmente
presente dos alimentos e do folato sintético (acido fdlico), adicionado nos produtos
fortificados (SUITOR e BAILEY, 2000). Os valores de folato sintético,
consequentemente os valores de DFE, foram corrigidos considerando a fortificacdo
mandatdria em farinhas de trigo e milho, vigente no Brasil a partir de 2004. Note-se
que a diferenca da quantidade de adicdo de acido fdlico nos alimentos fortificados no
Brasil (150 mcg) € distinta da dos Estados Unidos (140mcg). As correcbes sao

descritas a seguir:

quantidade do folato

Folat.o _s(;ntetlco = —11%%— X sintético no alimento
corrigido () fortificado (ug)
Equivalentes quantidade do folato quantidade do folato
dietéticosde folato = naturalno alimento * | 1.7* X sintético corrigido no
corrigido (ug) fortificado (pg) alimento fortificado ()

* 1 ug de folato sintético (acido félico) como fortificante nos alimentos industrializados= 1,7 ug de DFE
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4.4.2 Antropometria

Para avaliacdo antropomeétrica, foram aferidos peso e estatura, conforme as
técnicas preconizadas por FRISANCHO em 1993. O peso foi determinado com o
adolescente vestindo roupas leves e descalcos, através da balanca mecéanica com
escala antropométrica da marca WELMY®, limite de 150 kg, e precisdo de 100
gramas. A medida de altura foi determinada através da barra metélica acoplada a
balanca. Durante a afericdo, os adolescentes permaneceram com 0s pés unidos, em
postura ereta, olhando para frente, sem fletir ou estender a cabeca. O apice da orelha
e o canto externo do olho ficardo em linha paralela, formando um angulo reto com a
barra metalica acoplada a balanca. Em seguida, a barra foi abaixada e apoiada sobre
a cabeca, efetuando a leitura da altura em centimetros.

Os dados antropomeétricos, peso e estatura foram utilizados para célculo do
indice de Massa Corporal (IMC), definido como massa corporal em quilos dividido
pelo quadrado da estatura em metros (kg/m?). A partir do IMC, os individuos foram

classificados de acordo com os critérios propostos por ONIS et al. (2007).

4.4.3 Composicao corporal

Para avaliagdo da composicdo corporal foram utilizados o método de
impedancia bioelétrica e medidas de circunferéncia braquial, da cintura e quadril.
A impedancia bioelétrica foi realizada para avaliagdo da massa magra,

gordura corporal e agua corporal, utilizando um aparelho Quantum BIA — 101Q da
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marca RJL — 101 (Detroit, MI), tetrapolar, com apresentacao digital dos valores de
resisténcia (R) e reactancia (Xc). As tomadas dos valores seguiram os procedimentos
semelhantes adotados por LUKASKI et al, 1986, conforme descritos a seguir.

As medidas de impedancia bioelétrica foram tomadas do lado direito do
adolescente, que foi orientado a manter-se deitado em posi¢do supina, com 0s bracgos
abertos em angulo de 30" em relacdo ao corpo. As pernas n3o tiveram contato entre
si. Calcados e meias foram retirados, e durante o teste o examinado ndo fez
movimentos.

O aparelho consta de um cabo preto e outro vermelho, sendo que cada cabo
apresenta duas pingas de conexdo, uma de cor vermelha e outra de cor preta. Os
cabos pretos foram conectados nos eletrodos do pé, e os cabos vermelhos nos
eletrodos da médo. As pincas de conexao de cor preta foram conectadas nos eletrodos
distais, isto €, sobre o dedo médio da médo e acima dos n6s dos dedos do pé, ja as
pincas de cor vermelha nos eletrodos proximais, isto é, na linha imaginaria que
divide a cabeca da ulna e se inicia na protuberancia 6ssea do punho e na linha
imaginaria que divide os maléolos medial e lateral (Figura 2). Apos a colocacdo dos
cabos, o analisador foi ligado e os valores de resisténcia e reactancia foram

registrados.
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Figura 2 - Esquema representativo da posicéo dos eletrodos distal e proximal, na

realizacdo da impedancia bioelétrica.
Linha imagindria

dividindo
daulna

medial e lateral

Adaptado: Colocacéo dos eletrodos proximal e distal, RIL SYSTEMS — 101

Utilizando o software Cyprus Body Composition Analysis, versdo 1.2C (RJL
Systems, Clinton Township, MI, US), quando se aplicam os valores de resisténcia,
reactancia, peso corporal, altura, sexo e idade do examinado, os valores de gordura
corporal total s&o apresentados.

Para a realizacdo das medidas de circunferéncia braquial, da cintura e quadril,
adotaram-se os procedimentos descritos pela Organizacdo Mundial da Saude (WHO,
1995).

— Circunferéncia do Abdémen: para a aferi¢do da circunferéncia do abdémen,
foi realizada com a fita metrica flexivel e ndo extensivel posicionada sobre
maior circunferéncia do abdémen no plano horizontal do individuo em pé

(regido da cicatriz umbilical) com a leitura feita no momento da expiracao.
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— Circunferéncia da Cintura: a medida da circunferéncia da cintura foi
realizada com a fita métrica posicionada sobre o ponto médio entre o Ultimo
arco costal e a crista iliaca do adolescente em pé, com a leitura feita no
momento da expiracao.

— Circunferéncia do Quadril: a circunferéncia do quadril foi realizada
circundando a fita métrica pelo adolescente com roupas finas e pés unidos,
realizando a leitura na regido de maior extensdo na regido dos gluteos.

Todas as medidas foram realizadas com fita métrica flexivel e ndo extensivel

por pesquisadores de campo previamente treinados.

4.4.4 Pressao arterial

As aferigcdes da pressdo arterial (PA) foram realizadas na propria escola por
profissionais da saude devidamente treinados e capacitados. Os procedimentos das
medidas dos adolescentes estdo de acordo com as recomendagdes das V Diretrizes
Brasileiras de Hipertensdo Arterial (SBC/SBH/SBN, 2006). Para a aferigéo, utilizou-
se esfigmomandmetros de coluna de mercurio devidamente testados e calibrados,
estetoscopios duplos e manguitos de larguras correspondentes a 40% da
circunferéncia do brago utilizado. Foram realizadas trés medidas da PA, com
intervalo de um minuto entre elas, sendo a média das duas ultimas considerada a

presséo arterial do individuo.

4.4.5 Atividade Fisica
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Realizou-se a avaliagdo da atividade fisica através de um questionéario de
especifico para essa populacdo (Anexo 3), desenvolvido e validado por FLORINDO
et al. (2006) no Brasil. O questionario apresenta 17 questdes divididas em dois
blocos, o primeiro bloco aborda em 15 questdes as atividades esportivas ou
exercicios fisicos e 0 segundo bloco, em duas questdes, as atividades fisicas de
locomocgdo no trajeto para a escola. O questionario foi padronizado para gerar
escores de atividade fisica em minutos (semanal e anual). Somando os blocos 1 e 2, 0
questionario avalia a atividade fisica semanal, apenas o bloco 1, a atividade fisica

anual.

4.4.6 Amostra de sangue

Os adolescentes compareceram a instituicdo de ensino em jejum de 12 horas.
A coleta de sangue foi realizada por profissionais de enfermagem capacitados para
essa atividade, utilizando materiais descartaveis, e coletou-se aproximadamente,
20ml de material sanguineo por meio de puncao venosa em tubos secos, em seguida,
as amostras foram centrifugadas a 2000 rpm por 10 minutos em temperatura
ambiente. Apdés centrifugacéo, os soros da amostra foram armazenados a -80°C.

As andlises laboratoriais de folato e B, foram realizadas no LABMESP -
Laboratorio de Analises Clinicas da Faculdade de Ciéncias Biologicas da
Universidade Metodista de Sdo Paulo, em Sao Bernardo do Campo. A dosagem da
homocisteina e foi realizada no Laboratorio Alvaro e Laboratdrio Balagué Center,

respectivamente - laboratorios colaboradores do LABMESP. Enquanto, a vitamina
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Bs foi analisada no laboratorio VITAE- Cromatografia em Andlises Clinicas Ltda.
Todos 0s metodos de analise foram realizados de acordo com os métodos
preconizados pela literatura cientifica.. As dosagens de folato e B;, em soro foram
determinadas no sistema automatico Elecsys 2010 Rack Version da Roche® pelo
método de imunoensaio de eletroquimioluminescéncia (KUBASIK et al., 1980;
BROWN et al., 1982), utilizando os kits de teste Folate Il e Vitamin By, - Elecsys and
cobas analyzers. As analises das concentracGes séricas de hcy foram realizadas no
sistema Immulite 2000 da Siemens®, pelo método de Quimioluminescéncia
(UBBINK et al.,, 1999). Ja& as analises das concentraces séricas de Bg foram
analisadas no sistema HPLC-Analytik da ImmunDiagnostik AG®, pelo método de
Cromatografia liquida de alta resolu¢cdo (HPLC), por deteccdo fluorimétrica

(RYBAK et al., 2005).

4.5 ANALISE ESTATISTICA

Para a analise dos dados dietéticos, inicialmente, foi feito o ajuste da
distribuicdo da ingestdo de folato, Bs e Bi, pela remocdo da variabilidade
intrapessoal, pelo meétodo proposto pela lowa State University (ISU), com a
utilizacdo do software PC-SIDE - Personal Computer version of Software for Intake
Distribution Estimation - versdo 1.0, 2003; disponibilizado pelo Departamento de
Estatistica, lowa State University, Ames, IA, US). O software produz uma estimativa
empirica da ingestdo habitual de cada nutriente e utiliza a metodologia proposta por
NUSSER et al. (1996). Este procedimento foi utilizado tendo em vista que a média

de poucos dias como uma estimativa da ingestdo habitual pode levar a inferéncias
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erroneas a respeito da ingestdo de nutrientes, em virtude da elevada variabilidade no

consumo (BEATON, 1994).

A estimativa de inadequacéo da ingestdo dos nutrientes entre os adolescentes
foi verificada pelo método da EAR (Estimated Average Requeriments) como ponto
de corte, proporcdo de individuos com ingestdo abaixo do valor de referéncia da
EAR estabelecido para cada nutriente. O mesmo procedimento foi adotado para
observacao dos valores que excederam o limite maximo toleravel de ingestdo (UL)
(BEATON, 1994; CARRIQUIRY, 1999; IOM, 2000). O calculo das medias
percentuais de inadequacdo foi ponderado pelo tamanho populacional, em
procedimento similar ao adotado no NHANES - National Health and Nutrition

Examination Survey 2001-2002 (MOSHFEGH et al., 2005).

O método dos residuos proposto por WILLETT e STAMPFER (1986) foi
empregado para ajustar os dados de ingestdo dietética dos nutrientes pela energia

antes da comparacao entre o sexo masculino e feminino.

A contribuicdo dos alimentos na ingestdo dos nutrientes foi calculada pela
metodologia descrita em BLOCK et al. (1985). Posteriormente, os alimentos foram
ordenados de forma decrescente, de acordo com a quantidade do nutriente presente
em 100 gramas e na porcdo do alimento. A porcdo do alimento foi calculada a partir

da quantidade média, em gramas, consumida na populagéo de estudo.

Nas analises estatisticas, a aderéncia a normalidade foi verificada através do
teste de Skewness-Kurtosis. A distribuicdo da ingestdo de energia, macronutrientes e

vitamina Bg, concentracdo sérica triglicérides, hcy, folato e B, minutos de atividade
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fisica e circunferéncia de cintura apresentaram assimetria, portanto, utilizou-se a

transformacéo logaritmica natural para obtencdo de dados com distribuicdo normal.

No primeiro artigo, a distribuicdo da idade, raca, classificacdo do IMC foram
apresentadas como medidas de proporcdes. O teste qui-quadrado foi realizado para
comparacdo das prevaléncias das caracteristicas gerais da amostra entre 0 sexo
masculino e feminino. Os dados referentes a ingestdo dietética das vitaminas foram
descritos na forma de média geométrica, intervalo de confianca de 95% e percentis, e
as concentracgdes sericas das vitaminas, na forma de média aritmética, desvios-padrao

e percentis.

No segundo artigo, a distribuicdo percentual da populacdo estudada nos
intervalos da concentracdo do nivel sérico de hcy foi apresentada graficamente para
cada sexo. Os dados da ingestdo dietética e niveis séricos de folato, vitaminas Bg €
B1, e; variaveis antropométricas, de composicdo corporal e de estilo de vida foram
descritos como medias e desvios-padrdo, assim como, os dados das variaveis
relacionadas de acordo com os tercis do nivel sérico de hcy. As diferencas das
médias entre os tercis foram testadas por analise de variancia (One-way ANOVA),
seguida de comparacBes multiplas usando teste de Bonferroni. Teste t-Student e
Mann-Whitney foram utilizados para averiguar diferencas de médias das varidveis de
interesse entre meninos e meninas. Por fim, testou-se o efeito dose-resposta das
médias das varidveis de interesse em relacdo aos tercis séricos de hcy pelo teste de
tendéncia de acordo com o sexo dos adolescentes. O teste t-Student foi utilizado para
averiguar diferencas de médias da ingestdo de nutrientes ajustados pela energia entre

meninos e meninas.
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Todos os testes foram realizados no STATA® (2007) versdo 10.0 e em todas

as analises foi considerado o nivel de significancia 5%.

4.6 ASPECTOS ETICOS

O projeto “Estado Nutricional da vitamina D em adolescentes obesos e
eutroficos” foi submetido e aprovado, Protocolo de Pesquisa n°. 1316, pelo Comité
de Etica da Faculdade de Sadde Publica da Universidade de Sdo Paulo de acordo
com o0s requisitos da Resolugdo CNS/196/96 (Anexo 4). O projeto “Folato, vitamina
Bs e B1,: Ingestdo dietética, niveis sanguineos e relagdo com a concentracao sérica de
homocisteina em adolescentes” utilizou dados secundarios, ou seja, ndo sera
realizada nova coleta de dados. Sendo as informacGes relativas aos adolescentes
oriundas do projeto de pesquisa primario. No entanto, ressalta-se que este projeto foi
submetido e aprovado pelo Comité de Etica da mesma Instituicdo, em virtude dos
novos objetivos e alteragdes na metodologia referente as novas analises laboratoriais
(Anexo 5).

A participagdo dos adolescentes no estudo foi precedida da assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 6) pelo responsavel legal ou

pelo préprio individuo, quando maior de 18 anos.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e discusséo desta dissertacdo de mestrado sdo apresentados em
formato de manuscritos. O primeiro, com o titulo “Niveis séricos, prevaléncia de
inadequagcdo e contribuicdo dos alimentos na ingestdo dietética de folato, Bs € B1, em
adolescentes”, submetido ao Jornal de Pediatria, e o segundo, “Distribuicdo e
determinantes do nivel sérico de homocisteina em adolescentes” que sera traduzido e

submetido ao periddico Clinical Nutrition.
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5.1 PRIMEIRO MANUSCRITO

NIVEIS SERICOS, PREVALENCIA DE INADEQUACAO E
CONTRIBUICAO DOS ALIMENTOS NA INGESTAO DIETETICA DE
FOLATO, Bs e B;; EM ADOLESCENTES.

Josiane Steluti®, Ligia A. Martini®, Barbara S.E. Peters?, Dirce M. L. Marchioni*

lDepartamento de Nutricéo, Faculdade de Saide Publica, Universidade de S&o Paulo, Brasil.
2Departamento de Medicina, Universidade Federal de S&o Paulo, Brasil.

RESUMO

Obijetivo: Investigar os niveis sericos e a prevaléncia de inadequagdo da ingestdo dietética de folato,
vitaminas Bg e Bj,, identificando os alimentos contribuintes para a ingestdo destes nutrientes.
Meétodos: Estudo observacional, transversal, em adolescentes de 16 a 19 anos de ambos os sexos, foi
conduzido em Indaiatuba-SP-Brasil. Coletou-se registro alimentar de trés dias ndo consecutivos. A
dieta habitual foi estimada pela remocéo da variabilidade intrapessoal e a prevaléncia de inadequagédo
da ingestdo pelo método da EAR como ponto de corte. As anélises bioquimicas de folato, Bs € By
foram conduzidas de acordo com os métodos aceitos na literatura cientifica.

Resultados: O estudo foi conduzido com 99 adolescentes, maioria do sexo feminino (58,6%) e média
de idade de 17,6(dp 0,9)anos. As médias da concentracdo sérica de folato, B e By, foram de 9,2(dp
3,4)ng/ml, 18,7(dp 5,1)nmol/L e 397,5(dp 188,4)pg/ml. A prevaléncia de inadequacdo da ingestdo das
vitaminas foi de 15,2%, 10,2% e <1%, respectivamente. Os alimentos que mais contribuiram para a
ingestdo dos nutrientes foram: pdo francés, macarrdo e feijoes para folato; arroz branco, carne de
frango e carne bovina para Bg e carne bovina magra, leite integral e carne bovina gorda para Bi,.
Conclus6es: As prevaléncias de inadequacdo de folato, Bg € By, mostraram-se baixas, possivelmente
em decorréncia da melhoria do acesso e disponibilidade de alimentos, fontes dietéticas das vitaminas.
Os feijdes, presente na dieta tradicional brasileira, ainda estdo entre os principais alimentos que
contribuiram para a ingestdo de folato, mesmo apds a fortificagdo mandatéria com &cido félico no

pais.

Descritores: Nutricdo; Consumo Alimentar; Adolescentes; Vitaminas; Marcadores bioquimicos.
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Introducéo

O folato é o termo genérico utilizado para designar uma das vitaminas
hidrossoltveis do complexo B. Dentre as fungdes conhecidas da vitamina, destaca-se
a atuacdo como coenzima em diversas reag0es de transferéncia de unidade de
carbono, sobretudo no metabolismo de aminoacidos, sintese de purinas e pirimidinas.
Recentemente, a vitamina tem merecido destaque como um dos nutrientes chaves
envolvido na manutencdo da saide e prevencdo de doencas cronicas'. Estudos
epidemioldgicos mostraram que 75% dos defeitos do tubo neural poderiam ser
prevenidos com o aumento da ingestdo de folato?. Além disso, o folato e as vitaminas
do complexo B metabolicamente relacionadas, dentre elas Bs e Bip, tém sido
associados a protecdo contra alguns tipos de canceres e a reducdo da concentracdo
sanguinea de homocisteina. A elevacdo dos niveis de homocisteina, por sua vez, é
considerada como fator de risco para a ocorréncia de eventos adversos como
deméncia, doenga de Alzheimer, fratura dssea, cénceres, sobretudo as doencas

cardiovasculares®.

Um estudo brasileiro em adolescentes revelou alta prevaléncia de
inadequacdo da ingestio de folato, aproximadamente 89% da populacio®.
Adicionalmente, pesquisas nacionais mostraram o desequilibrio na dieta entre os
adolescentes. Estudo em uma amostra probabilistica no Municipio do Rio de Janeiro
observou a ingestdo inferior ao minimo das por¢des recomendadas dos grupos
alimentares arroz e feculentos, feijées e gréos, hortalicas e leite e derivados®. Além

disso, outros estudos realizados com grupos de adolescentes brasileiros indicam a
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ocorréncia de inadequacdo alimentar®’, destacando-se a caréncia de ingestéo frutas e

hortalicas, o que poderia determinar a baixa ingestéo de folato.

O papel desenvolvido pelo folato na manutencdo da saude e prevencdo de
doencas cronicas, a biodisponibilidade da vitamina entre os alimentos e a baixa
ingestdo de fontes dietéticas naturais na populacdo levaram a adocdo da fortificacéo
mandatdria ou voluntaria de alimentos com acido félico como potencial estratégia
pUblica de prevencdo e combate & deficiéncia nutricional da vitamina®. No Brasil, o
cenario da baixa ingestdo de folato pode ter sido modificado com a entrada em vigor,
desde 2004, da fortificacdo mandatoria de farinhas de milho e trigo com é&cido félico
no pais’. Os objetivos deste estudo sdo descrever os niveis séricos, a prevaléncia de
inadequacdo da ingestdo de folato, juntamente com as vitaminas Bg e By, inter-
relacionadas no ciclo metabdlico da homocisteina. e identificar os alimentos com

maior contribuicdo para a ingestdo destes nutrientes.

Métodos

Populacéo de estudo

Os dados deste trabalho sdo oriundos do estudo “Estado Nutricional da
vitamina D em adolescentes obesos e eutroficos”, conduzido em adolescentes de 16 a
19 anos, de ambos os sexos, matriculados no ano de 2006 na Fundagéo Indaiatubana

de Educacdo e Cultura (FIEC) na cidade de Indaiatuba no Estado de Sdo Paulo. De
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330 estudantes que atendiam aos critérios de participacdo no estudo (auséncia de
doengas cronicas como diabetes mellitus, hipertensdo arterial, insuficiéncia renal
cronica, insuficiéncia cardiaca; uso de corticosterdides e antiinflamatorios; ndo ser
gestante e/ou lactante na época da coleta de dados), 205 aceitaram participar do
estudo e apresentaram o do termo de consentimento livre esclarecido assinado pelo
responsavel. Destes, 163 responderam o inquérito alimentar e 132 realizaram coleta
de sangue. N&o apresentavam material sorolégico suficiente para as andlises 33

adolescentes, e, portanto, o tamanho final da amostra foi de 99 adolescentes.

Avaliacgéo do consumo alimentar

O consumo alimentar foi obtido por meio do registro alimentar de trés dias
ndo consecutivos. A quantidade em medidas caseiras dos alimentos e preparagdes foi
convertida em gramas com auxilio de tabelas e manuais especificos. O consumo
registrado foi convertido em valores de energia e nutrientes utilizando o software
Nutrition Data System for Research (NDS, versdo 2007, Nutrition Coordinating
Center [NCC], University of Minnesota, Minneapolis), que tem como principal base
de dados a tabela norte-americana do Departamento de Agricultura dos Estados
Unidos (USDA). Na avaliagéo da ingestdo de folato foi considerado o equivalente do
folato dietético (DFE) devido a diferenca da biodisponibilidade do folato
naturalmente presente dos alimentos e do folato sintético (acido fdlico), adicionado
nos produtos fortificados. Os valores de folato sintético, conseqlientemente o0s

valores de DFE, foram corrigidos considerando a fortificagdo mandatoria em farinhas
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de trigo e milho, vigente no Brasil a partir de 2004. Note-se que a diferenca da
quantidade de adicao de acido félico nos alimentos fortificados no Brasil (150 mcg) é

distinta da dos Estados Unidos (140mcg).

Marcadores bioquimicos dietéticos

Coletou-se, apos jejum de 12 horas, 20ml de material sanguineo por meio de
puncdo venosa em tubos secos. Posteriormente, as amostras foram centrifugadas a
2000 rpm durante 10 minutos em temperatura ambiente e os soros, separados e
armazenados a -80 °C. As dosagens de folato e By, em soro foram determinadas no
sistema automético Elecsys 2010 Rack Version da Roche® pelo método de
imunoensaio de eletroquimioluminescéncia, utilizando os kits de teste Folate Il e
Vitamin Bi, - Elecsys and cobas analyzers. J& as analises das concentragdes séricas
de B foram analisadas no sistema HPLC-Analytik da ImmunDiagnostik AG®, pelo
método de Cromatografia liquida de alta resolucdo (HPLC), por deteccdo

fluorimétrica.

Andalises estatisticas

O ajuste da distribuicdo da ingestdo de folato, Bs e Bi, pela variabilidade
intrapessoal foi feito pelo método proposto pela lowa State University (ISU), com a

utilizacdo do software PC-SIDE - Personal Computer version of Software for Intake
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Distribution Estimation - versdo 1.0, 2003; disponibilizado pelo Departamento de
Estatistica, lowa State University, Ames, IA, USA). O software produz uma
estimativa empirica da ingestdo habitual de cada. Este procedimento foi utilizado
tendo em vista que a média de poucos dias como uma estimativa da ingestdo habitual
pode levar a inferéncias erroneas a respeito da ingestdo de nutrientes, em virtude da

elevada variabilidade no consumo.

A estimativa de inadequacdo da ingestdo dos nutrientes entre os adolescentes
foi verificada pelo método da EAR (Estimated Average Requeriments) como ponto
de corte, propor¢do de individuos com ingestdo abaixo do valor de referéncia da
EAR estabelecido para cada nutriente. O mesmo procedimento foi adotado para
observacdo dos valores que excederam o limite maximo toleravel de ingestéo (UL)™.
O caélculo das médias percentuais de inadequacdo foi ponderado pelo tamanho
populacional, procedimento similar ao adotado no NHANES - National Health and

Nutrition Examination Survey 2001-2002.

O meétodo dos residuos foi empregado para ajustar os dados de ingestdo
dietética dos nutrientes pela energia antes da comparacao entre o sexo masculino e
feminino. A contribuicdo dos alimentos na ingestdo dos nutrientes foi calculada pela
metodologia descrita em Block et al.'’. Posteriormente, os alimentos foram
ordenados de forma decrescente, de acordo com a quantidade do nutriente presente
em 100 gramas e na porcdo do alimento. A por¢do do alimento foi calculada a partir

da quantidade média, em gramas, consumida na populacao de estudo.

A aderéncia & normalidade foi verificada através do teste de Skewness-

Kurtosis. Os dados referentes a ingestdo dietética das vitaminas foram descritos na
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forma de media geométrica, intervalo de confianca de 95% e percentis. Ja, as
concentracdes séricas das vitaminas, na forma de média aritmética, desvios-padrao e
percentis. O teste t-Student foi utilizado para averiguar diferencas de médias da
ingestdo de nutrientes ajustados pela energia entre meninos e meninas. Os dados de
ingestdo dietética de Bg e concentracao serica de folato e Bi,, que ndo apresentarem
distribuicdo normal, foram transformados para logaritmo natural antes da analise
estatistica. Todos os testes foram realizados no STATA® versdo 10.0 e em todas as

analises foi considerado o nivel de significancia 5%.

Aspectos éticos

Este projeto foi submetido e aprovado (Protocolo de Pesquisa n°. 1809) pelo
Comité de Etica da Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sdo Paulo de
acordo com os requisitos da Resolugdo CNS/196/96. A participacdo dos adolescentes
no estudo foi precedida da assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido pelo responsavel legal ou pelo proprio individuo, quando maior de 18

anos.
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Resultados

O estudo foi conduzido com 99 adolescentes, (58,6%) do sexo feminino. A
média de idade foi de 17,6 (dp 0,9) anos. A maioria autodeclarou-se da raca branca.

Em relacdo ao estado nutricional, 21,2% foram classificados com excesso de peso.

As médias da concentracdo sérica de folato, Bg, e By, foram de 9,2 (dp 3,4)
ng/ml, 18,7 (dp 5,1) nmol/L e 397,5 (dp 188,4) pg/ml, respectivamente (Tabela 1).
Os meninos apresentaram maior nivel sérico de B 20,9 nmol/L quando comparada a

17,3 nmol/L das meninas (p=0,001).

A média da ingestdo habitual de energia foi de 2335,8 (dp 576,1) kcal, sendo
2633 (652,8) kcal entre os meninos e 2125,8 (403,8) kcal nas meninas. A prevaléncia
da inadequacdo de folato foi de 15,2%; 10,2% para Bg € menor que 1% para B,
(Tabela 2). A forma sintética de folato (acido fdlico), presente nos alimentos
fortificados, representou 59,1% do folato consumido. A ingestdo de folato foi
diferente entre meninos e meninas (p=0,03), considerando os dados deatenuados e

ajustados pela energia.

A alimentacdo dos adolescentes foi composta de um total de 438 diferentes
tipos de alimentos. Destes, respectivamente, 400, 382 e 246 itens contribuiram para a
ingestdo de folato, Bs € B1,. Os alimentos responsaveis pelos maiores valores de
contribuicdo na ingestdo das vitaminas foram: pdo francés, macarrdo e feijdo para
folato; arroz branco, carne de frango e carne bovina para Bg; e carne bovina magra,

leite integral e carne bovina gorda para Bi, (Tabela 3). Apesar desses alimentos
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serem 0s principais contribuintes da ingestdo das vitaminas nessa populacdo, a
maioria dos alimentos ndo ocupavam uma posicao alta na classificacdo quando se
ordenavam os alimentos de acordo com os valores das vitaminas em 100g ou na
porcdo média consumida do alimento. A primeira posicdo na classificacdo em 100g
foi ocupada pelo cereal matinal para folato e Bg; e figado bovino para Bi,.
Entretanto, estes alimentos contribuiram para a ingestdo dos nutrientes com menos

de <1% cada, excecdo do figado, 5,3% (informacdes ndo apresentadas nas tabelas).

Discussao

Este estudo é o primeiro no Brasil a estimar a prevaléncia de inadequacéo de
ingestdo de folato, vitaminas Bg € B1,, apresentando dados de concentracdes séricas,
além de descrever os alimentos de maior contribuicdo para a ingestdo destas
vitaminas em uma amostra de adolescentes no pais, ap0s a fortificacdo mandatéria de
farinhas com &cido folico. A prevaléncia de inadequacéo da ingestdo de folato, Bg, €
B, foi de 15,2%, 10,2% e <1% e as médias da concentracdo sérica destas vitaminas
foram de 9,2 (dp 3,4) ng/ml, 18,7 (dp 5,1) nmol/L e 397,5 (dp 188,4) pg/ml
respectivamente. Conhecer a ingestdo de alimentos e nutrientes nesta populacéo é
importante, pois exposi¢cdes as experiéncias e aos ambientes adversos, inclusive a
inadequacdo do consumo alimentar, acumuladas durante a vida, podem determinar
respostas as exposi¢des posteriores e modular o risco para doengas e morte

prematura’?.
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As concentraces sericas dos adolescentes observadas neste estudo foram
pouco inferiores as de estudos americanos recentes, que relataram concentragédo
sérica de folato, de 11,0 ng/mL e de B1, de 504 pg/mL entre adolescentes de 12-19

anos™® e de vitamina Bs de 37 nmol/L na populacéo de 13-20 anos de idade™.

Um estudo de revisdo da magnitude da deficiéncia de folato e B1, no mundo
advertiu que a deficiéncia das vitaminas pode ser um problema de satde publica em
alguns paises, no entanto, a auséncia de limites padronizados na avaliacdo de
deficiéncia das vitaminas, principalmente nos diferentes grupos etarios, dificulta
conclusées apropriadas sobre esses achados'®. Devido a esta falta de consenso no
estabelecimento de pontos de corte para identificar a deficiéncia das vitaminas entre
os adolescentes, optou-se, no presente trabalho, por descrever a distribuicdo dos
niveis séricos das vitaminas estudadas por meio da apresentacdo das medidas de

tendéncia central e percentis.

As concentragdes séricas diminuidas de folato (<3 ng/mL) s@o encontradas
em poucos adolescentes (abaixo do percentil 5), tanto neste quanto em outros

estudos®1>16

, possivelmente decorrentes do enriquecimento dos alimentos. Tal tese é
ainda reforcada pela elevada contribuicdo do folato sintético no total de folato
consumido neste grupo. Mesmo assim, ha presenca de individuos com niveis séricos
diminuidos, o que é relevante, se considerarmos a associacdo entre o baixo nivel
sérico dessas vitaminas e a elevacdo da homocisteina plasmatica em

adolescentes'” 8,

Poucos estudos com adolescentes avaliaram a prevaléncia de inadequagéo de

ingestdo das vitaminas Bg e B1,, Além disso, a falta de harmonizacéo da metodologia
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de andlises de inadequacdo da ingestdo entre os estudos dificulta a interpretacéo e a
comparacdo dos dados, como também observado em outro estudo™. No Brasil,
utilizando o mesmo método que nosso estudo (EAR como ponte de corte), em uma
amostra representativa de adolescentes na cidade de Sdo Paulo, Verly Jr?® encontrou
21% e 12% da populacdo, masculino e feminino respectivamente, com inadequacéo
da ingestdo de Bg €, 33% e 11%, de Bi,. Neste estudo ndo foi avaliado a ingestéo
dietética de folato. Dados atuais do NHANES 2003-2006 sobre a ingestdo de folato
de individuos do grupo etario de 14-18 anos mostraram a ingestdo média e desvio
padrdo de DFE de 674 (dp 19) ug entre o sexo masculino e 496 (dp 14) ug, no sexo
feminino; e prevaléncia de inadequacdo de 15,7%, ponderada para sexo®’. A maioria
dos valores foram consistentes com os achados desse estudo, exce¢do da média da

ingestdo de folato entre os meninos que foi inferior (512,2 ug).

Na comparacdo do resultado desse trabalho com o Unico nacional, porém
realizado no periodo pré-fortificacdo, observa-se diferenca entre a média consumida
145 (dp 177) pg de DFE e a inadequacdo de 89%*. Provavelmente essa discrepancia
ocorreu em funcdo do enriquecimento das farinhas, pois nosso estudo foi conduzido
apo6s a implementagcdo da resolucdo brasileira que tornou obrigatoria no pais a
fortificacdo das farinhas de trigo e de milho com &cido félico, com intuito de reduzir
o risco de desenvolvimento de defeitos no tubo neural®. Paises como os Estados
Unidos, Canada e Chile adotaram a mesma medida preventiva de enriquecimento de
alimentos de modo mandatoério. Outros paises, como o Reino Unido, Irlanda,
Portugal, Espanha, Austria, Australia e Nova Zelandia optaram pela fortificagio

voluntaria dos alimentos®. Apesar de nio ter estudos que avaliaram o impacto da
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fortificacdo mandatéria no Brasil, muitos sdo os trabalhos, principalmente
americanos, que verificaram a evolucdo positiva tanto da ingestdo quanto do nivel

sérico da vitamina entre o periodo pré e pos fortificacio*®*.

Em virtude das politicas de fortificacio e do uso de suplementos, a
possibilidade de excesso de ingestdo de nutrientes passa a ser objeto de preocupacéo.
Apesar do aparente sucesso da fortificacdo mandatdria de alimentos com folato, a
comunidade cientifica ndo é unanime na sua aprovacdo, havendo debates no meio
cientifico®®. Pesquisadores criticam a necessidade da exposicéo de toda a populagéo a
altas doses da vitamina e apontam que a superexposi¢ao ao micronutriente pode estar
associada a ocorréncia de efeitos adversos a saude, entre eles, elevagdo da incidéncia

de cancer de célon retal®

e também de mascaramento da anemia por deficiéncia de
B1,?°. No entanto, no presente estudo n3o foi constatada ingestdo de nenhuma das
vitaminas acima do limite maximo toleravel (UL). Estudo demonstrou que menos de

1% dos individuos, inclusive adolescentes, que fazem uso de suplementos excederam

a UL de folato, ap6s a medida preventiva de fortificacdo dos alimentos?.

Ao observar a posi¢do ocupada pelos alimentos quando ordenados pelo valor
das vitaminas em 100g, verificou-se que os alimentos responsaveis pela maior
contribuicdo na ingestdo de folato e Bg, em especial, ndo foram aqueles que
continham a maior quantidade do nutriente em 100g, conhecidas fontes dietéticas,
reforgando a hipdtese da necessidade de conhecer os alimentos presentes na dieta da
populacéo, inclusive dos alimentos contribuintes dos nutrientes apos a fortificacéo de
alimentos. Este estudo mostrou a importancia de alimentos que tem como o

ingrediente basico a farinha de trigo, como pées, massas e biscoitos.
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Estudos baseados em pesquisas nacionais de orcamentos familiares que
analisaram a evolugdo da disponibilidade de alimentos nos domicilios brasileiros
relataram uma tendéncia no aumento do consumo de carnes, leite e derivados e
alimentos processados. Por outro lado, observaram também a reducéo do consumo de
cereais, leguminosas, frutas e hortalicas, corroborando com 0s nossos resultados se
considerarmos estes alimentos importantes na contribuicdo dos nutrientes de
interesse do estudo®’. Destaca-se ainda, que nenhum trabalho nos dltimos anos
buscou conhecer os principais alimentos contribuintes de Bi,. Estudo conduzido em
uma populacdo jovem coreana mostrou a carne de porco, arroz como 0s principais
contribuintes de B¢, A respeito do folato, estudo nacional americano conduzido no
final década de 70, periodo pré-fortificacdo, destacou entre o0s principais
contribuintes na ingestdo da vitamina o suco de laranja, paes e biscoitos, feijoes e
verduras verdes®. Outro estudo apontou o efeito da fortificacdo mandatéria nos
Estados Unidos, que implicou na alteracdo do grupo de alimentos de maior
contribuicdo para ingestdo de folato de hortalicas, no periodo pré-fortificacdo, para
paes e biscoitos, apds a fortificacdo®®. No entanto, pouco se sabe das fontes dietéticas
apos a fortificacdo com é&cido félico das farinhas no Brasil, sendo esta uma das

contribuigdes deste trabalho.

Merece destaque que o feijdo, fonte dietética natural da vitamina e alimento
habitualmente presente na dieta do pais, persistiu entre os principais contribuintes da
ingestdo da vitamina na populacdo brasileira, juntamente com os alimentos
fortificados. Deste modo, esse cenario demonstra que independentemente da

fortificaco mandatdria ou voluntaria, a promogdo do consumo de alimentos



55

conhecidos como fontes dietéticas e presentes na dieta habitual da populacéo, podem
contribuir para reducdo da prevaléncia de inadequacdo da ingestdo dos

micronutrientes.

Este estudo possui limitacbes. A informacdo sobre o uso de suplementos
vitaminicos nessa populacdo ndo estava disponivel, o que pode levar a
superestimacdo da prevaléncia de inadequacdo das vitaminas. No entanto, o uso de
suplementos dietéticos € baixo na adolescéncia, aumentando a prevaléncia de forma

significante na contribuicdo da ingestdo da vitamina entre os adultos e idosos.

O atual estudo contribuiu para 0 acompanhamento inclusive da politica de
fortificacdo no Brasil, uma vez que permitiu conhecer, entre os adolescentes, as
prevaléncias de inadequacdo da ingestdo e o nivel sérico de folato, e de vitaminas
metabolicamente relacionadas como Bg e Bi,. As prevaléncias mostraram-se baixas,
possivelmente em decorréncia da melhoria do acesso e disponibilidade de alimentos,
fontes dietéticas das vitaminas, nos domicilios, inclusive dos alimentos processados
que contém entre os ingredientes as farinhas fortificadas com acido folico. Destaca-
se que os feijoes, presente na dieta tradicional brasileira, ainda estdo entre os
principais alimentos que contribuiram para a ingestdo de folato, mesmo apos a

fortificacdo mandatdria com &cido félico no pais.
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Tabela 1 - Média, desvio padrao, percentis das concentragdes séricas de folato, Bs e B, de
acordo com sexo dos adolescentes. Indaiatuba, 2006.

L. o Percentil "

Concentracao sérica N Média (DP) p
5 25 50 75 95

Folato(ng/ml)*
masculino 36 9,5(4,1) 4,0 6,8 88 11,4 17,7 0 886
feminino 53 9,0(2,9) 5,0 7,1 8,9 10,3 15,8 ’
Vitamina Bs(nmol/L)
masculino 32 20,9(5,9) 11,9 171 19,9 25,3 29,7 0.001*
feminino 46 17,2(3,9) 11,2 139 17,2 20,0 23,2 ’
Vitamina Blz(pg/m/)*
masculino 39 417,9(214,9) 132 232 377 530 840 0647
feminino 56 383,3(168,1) 142 262 359 473 704 ’

Abreviagdo: DP, desvio padrdo.
*nivel descritivo significante (p<0,05).
T valor de p do teste t-Student para diferenca entre o sexo masculino e feminino.

F dados transformados para logaritmo natural antes do teste t-Student.
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Tabela 2 - Média geométrica, 1IC95%, percentis de distribuicdo da ingestdo dietética das vitaminas folato, B e B;, de acordo com sexo dos
adolescentes. Indaiatuba, 2006.

Percentil

Nutrientes * N Média Geométrica (1C95%) p§

5 25 50 75 95 < EAR > UL
Folato (ug)Jr
masculino 41 512,23 (476,90 - 550,18) 338,29 446,09 535,95 600,55 690,49
feminino 58 415,19 (394,32 - 437,17) 0,031* 279,20 375,71 425,23 464,57 561,66 15,15 0
total 99 452,92 (432,39 - 474,43) 299,48 395,89 451,32 53595 673,73
Vitamina Bg(mg)
masculino 41 1,56 (1,45 - 1,67) 1,07 1,36 1,54 1,80 2,18
feminino 58 1,43 (1,37 - 1,50) 0,085 0,99 1,29 1,43 1,63 1,93 10,19 0
total 99 1,48 (1,42 - 1,54) 1,01 1,30 1,48 1,69 2,11
Vitamina B, (ug)
masculino 41 4,66 (4,36 - 4,99) 3,41 4,04 4,55 5,40 6,40
feminino 58 4,31 (4,10 - 4,53) 0,628 2,96 4,00 4,36 4,98 5,58 0,92 ND
total 99 4,45 (4,28 - 4,64) 2,99 4,01 4,41 5,14 6,38

Abreviagdo: IC, intervalo de confianga; EAR, estimated average requeriments; UL, tolerable upper intake level; P1, prevaléncia de inadequacdo.

*nivel descritivo significante (p<0,05).

T apresentado como dietary folate equivalents (DFE). 1 DFE = 1 pg de folato natural = 0,6 ug de folato sintético presente em alimentos fortificados e suplementos dietéticos.

+ considerado valor deatenuado pela remoc3o da variabilidade intrapessoal.

§valor de p do teste t-Student para diferenga entre o sexo masculino e feminino.
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Tabela 3 - Contribuicdo dos alimentos na ingestdo dietética de folato, componentes natural e sintético do folato, das vitaminas Bge By, entre os
adolescentes. Indaiatuba, 2006.

. . ot porcao em 100g
Nutrientes Alimentos % contribuigdo " 5 ] = PRE.
média qtd classificacao gtd classificacdo
Folato (p.g)* pdo francés 23,08 67,14 163,90 28 244,11 7
(n=400) macarrao 9,74 187,81 276,56 7 147,25 25
feijdo 8,15 56,09 45,43 129 81,00 75
esfiha 3,54 93,12 86,07 71 92,43 68
pao de forma tradicional 2,78 88,37 212,34 18 240,29 8
biscoito recheado 2,59 51,63 93,77 65 181,64 11
outros** <2 117,17 45,11% - 49,01% -
Folato natural (ug) feijao 21,33 56,09 45,43 44 81,00 14
(n=400) pao francés 7,67 67,14 20,81 108 31,00 68
leite integral 4,12 230,44 11,52 186 5,00 327
suco de laranja natural 3,26 286,92 51,65 36 18,00 124
arroz branco 3,11 171,45 5,14 268 3,00 360
salgados assados 2,35 129,90 86,71 7 66,75 22
outros** <2 116,16  18,06%° - 20,74% -
Folato sintético (ug) pdo francés 32,61 67,14 84,17 23 125,36 5
(n=132) macarrdo 15,01 187,81 154,95 5 82,50 17
biscoito recheado 5,43 93,12 47,89 47 51,43 45
esfiha 3,96 88,37 109,83 13 124,29 7
pao de forma tradicional 3,61 51,63 47,57 48 92,14 11
torta salgada recheada 2,57 306,15 193,19 3 63,10 30
outros’ ' <2 141,49%  47,75% - 51,38% -

Abreviagdo: qtde, quantidade; g, gramas.

*apresentado como dietary folate equivalents (DFE). 1 DFE = 1 ug de folato natural = 0,6 ug de folato sintético presente em alimentos fortificados e suplementos dietéticos.
1 percentil da quantidade do nutriente no alimento em relagdo a quantidade total do nutriente consumido pela popula¢do de estudo.

* calculada a partir da quantidade média, em gramas, consumida do alimento na populagio de estudo.

§ quantidade encontrada do nutriente de interesse na porg¢do do alimento.

II' posicdo que o alimento ocupa apds a ordenacdo de forma decrescente em relag3o a quantidade de nutriente na porgdo.

**guantidade encontrada do nutriente de interesse em 100 gramas do alimento.

11 posicdo que o alimento ocupa apds a ordenagdo de forma decrescente em relagio a quantidade de nutriente em 100 gramas do alimento.

*++ alimentos que contribuiram com menos de 1% cada, no total da ingest3o do nutriente.

§§ média dos valores dos alimentos que contribuiram com menos de 1% cada na ingestdo total do nutriente.
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% porgao em 100g
Nutrientes Alimentos o %
contribuicdo média’ qtd# cIassifica(;éo§ qtd|| classificagdo**
Vitamina Bg(mg) arroz branco 9,93 171,45 0,16 115 0,09 200
(n=382) carne de frango 5,67 67,46 0,40 37 0,60 12
carne bovina magra 4,20 149,26 0,42 34 0,28 67
bebidas lacteas 3,88 27,49 0,25 74 0,91 11
leite integral 3,01 230,44 0,08 182 0,04 334
carne bovina gorda 2,75 145,71 0,37 44 0,26 75
pdo francés 2,54 67,14 0,07 206 0,10 177
feijao 2,50 56,09 0,05 227 0,09 202
carne bovina moida 2,08 61,01 0,21 86 0,34 42
outros 1 <2 122,86" 0,19 - 0,18 -
Vitamina B, (Ug) carne bovina magra 16,42 149,26 4,03 9 2,70 13
(n=246) leite integral 15,01 230,44 1,01 52 0,44 103
carne bovina gorda 12,29 145,71 4,12 7 2,83 11
carne bovina moida 6,12 61,01 1,53 31 2,50 16
figado bovino 5,27 100,00 70,58 1 70,58 1
hamburguer 4,39 60,57 1,78 27 2,94 10
outros 1 <2 129,88%* 0,67°* - 0,66 -

Abreviagdo: qtde, quantidade; g, gramas.

* percentil da quantidade do nutriente no alimento em relagdo a quantidade total do nutriente consumido pela populagdo de estudo.
1 calculada a partir da quantidade média, em gramas, consumida do alimento na populago de estudo.

F quantidade encontrada do nutriente de interesse na porc3o do alimento.

§ posicdo que o alimento ocupa apds a ordenagdo de forma decrescente em relagdo a quantidade de nutriente na porgao.

II' quantidade encontrada do nutriente de interesse em 100 gramas do alimento.

** posigdo que o alimento ocupa apds a ordenagdo de forma decrescente em relagdo a quantidade de nutriente em 100 gramas do alimento.

11 alimentos que contribuiram com menos de 1% cada, no total da ingest3o do nutriente.

* % média dos valores dos alimentos que contribuiram com menos de 1% cada na ingestdo total do nutriente.
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5.2 SEGUNDO MANUSCRITO

DISTRIBUICAO E DETERMINANTES DO NIVEL SERICO DE
HOMOCISTEINA EM ADOLESCENTES.

Josiane Steluti', Ligia A. Martini!, Barbara S.E. Peters?, Dirce M. L. Marchioni*

!Departamento de Nutricéo, Faculdade de Sadde Publica, Universidade de S&o Paulo, Brasil.
2Departamento de Medicina, Universidade Federal de Sdo Paulo, Brasil.

RESUMO

Introducéo: O folato e outras vitaminas do complexo B estdo metabolicamente relacionadas
a elevacdo sanguinea do aminoacido homocisteina. Esta, por sua vez, se mostrou associada
ao aumento de risco de eventos adversos, sobretudo as doencgas cardiovasculares. Objetivo:
Descrever a distribui¢do do nivel sérico de homocisteina e investigar a relacéo entre o nivel
sérico de homocisteina, a ingestdo dietética e niveis séricos de folato, vitaminas Bg € By, €
variaveis antropométricas, de composicdo corporal e de estilo de vida. Métodos: Estudo
observacional, transversal, em adolescentes de ambos os sexos, faixa etaria de 16 a 19 anos,
foi conduzido na escola de ensino técnico da cidade de Indaiatuba-SP-Brasil. Coletou-se
registro alimentar de trés dias ndo consecutivos. Os valores dos nutrientes referentes aos
registros foram obtidos no software NDSR. Utilizou-se o PC-Side, versdo 1.0 para a
estimativa da dieta habitual pela remocdo da variabilidade intrapessoal. As analises
bioquimicas de homocisteina, folato, Bs e B, foram conduzidas de acordo com os métodos
preconizados pela literatura cientifica. Teste t-Student e Mann-Witney foram utilizados para
averiguar diferencas de médias das variaveis de interesse entre o sexo. Por fim, testou-se o
efeito dose-resposta das médias das variaveis em relacdo aos tercis séricos de homocisteina
pelo teste de tendéncia. Todas as analises estatisticas foram realizadas no STATA® versdo
10.0 considerando o nivel de significancia 5%. Resultados: O estudo foi conduzido com 99
adolescentes, sendo a maioria do sexo feminino (58,6%) e média de idade de 17,6 (dp 0,9)
anos. As médias dos niveis séricos de homocisteina foram de 15,4 (dp 10,2) pmol/L nos
meninos e 8,2 (dp 2,2) umol/L nas meninas, houve diferenca estatistica entre a comparacéao
das médias (p<0,001). Somente no sexo masculino, 25% dos adolescentes apresentavam
valores séricos de homocisteina superiores a 15 pmol/L e diminuicdo da média sérica de
folato e vitamina By, quanto maior o tercil do nivel sérico homocisteina (p<0,005).
Conclusao: Os adolescentes do sexo masculino tém altos niveis séricos de homocisteina
quando comparado ao sexo feminino. Além disso, o sexo masculino apresentou uma
tendéncia de queda das médias da concentracdo sérica de folato e B, quanto maior o tercil de
homocisteina sérica com o aumento.

Descritores: Nutrigdo; Consumo Alimentar; Adolescentes; Vitaminas; Biomarcadores;
Homocisteina.
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Introducéo

A homocisteina (hcy) é um aminoacido sulfurado derivado do metabolismo
da metionina proveniente da dieta. Estudos clinicos e epidemiol6gicos mostraram
que a elevagdo dos niveis sanguineos de hcy apresenta-se como fator de risco para
doengas cardiovasculares, mal de Alzheimer e ocorréncia de eventos como
deméncia, fratura dssea e alguns tipos de cancer (SELHUB, 2006). Além disso, a
concentracdo sanguinea da hcy tem sido interpretada como biomarcador da
adequagdo nutricional de folato, vitaminas Bg e B1, (SELHUB, 2006).

Duas sequéncias mais provaveis sdo observadas no processo metabolico
protéico que envolve a hcy: a remetilacdo ou a transulfuracdo. O folato e outras
vitaminas do complexo B atuam como coenzimas interagindo em ambas as vias. A
vitamina Bi, é o cofator essencial da metionina sintase que catalisa 0s processos de
remetilacio na maioria dos tecidos, sendo o N°-metiltetrahidrofolato, o doador do
grupo metil. A formacdo desse doador depende da presenca N N'°metilenotetra-
hidrofolato, derivado do folato dietético. Por outro lado, a saturagdo da remetilacéo
induz a um possivel caminho no metabolismo da hcy, a transulfuracdo. Nesse ciclo a
vitamina Bg é o cofator da cistationina PB-sintase, enzima que converte de forma
irreversivel a hcy em cistationina, e da enzima cistationina y-liase, que hidrolisa a
cistationina em cisteina e a-cetobutirato. O excesso de cisteina € oxidado a taurina e
sulfatos inorganicos ou excretado na urina (PERLA-KAJAN et al., 2007; SELHUB,
2008).

Fatores genéticos (polimorfismos), fisiologicos (idade e sexo), adocdo de estilos

de vida (tabagismo, ingestdo de alcool, café e vitaminas (folato, B, Bs € By) €
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condicdes clinicas (deficiéncia de folato, Bs e B1, e faléncia renal) estdo entre os
principais determinantes da alteracdo dos niveis de hcy (REFSUM et al., 2004). Na
vida adulta, diversos trabalhos relatam a distribuicdo e os determinantes do nivel
sérico de hcy (de BREE et al., 2001, GANJI e KAFAI, 2003; KONSTANTINOVA
et al., 2007), no entanto, na adolescéncia sdo poucos os estudos (CHANG et al.,
2003; KERR et al., 2009). Deste modo, a proposta deste trabalho é descrever a
distribuicdo do nivel sérico de hcy e investigar a relacdo entre o nivel sérico de hcy, a
ingestdo dietética e niveis séricos de folato, vitaminas Bg e By, € variaveis

antropomeétricas, de composicao corporal e de estilo de vida.

Métodos

Populacéo de estudo

Os dados deste estudo s@o provenientes do estudo “Estado Nutricional da
vitamina D em adolescentes obesos e eutroficos”, conduzido em adolescentes de 16 a
19 anos, de ambos os sexos, matriculados no ano de 2006 na Fundagédo Indaiatubana
de Educacdo e Cultura (FIEC) na cidade de Indaiatuba no interior do Estado de Séo
Paulo. De 330 estudantes que atendiam aos critérios de participacdo no estudo
(auséncia de doencas crbnicas como diabetes mellitus, hipertensdo arterial,
insuficiéncia renal cronica, insuficiéncia cardiaca; uso de corticosteroides e

antiinflamatdrios; ndo ser gestante e/ou lactante na época da coleta de dados), 99
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adolescentes, que apresentavam inquérito alimentar e material soroldgico,

participaram da amostra final do estudo de 2008.

Consumo alimentar

O consumo foi obtido por meio do registro alimentar de trés dias néo
consecutivos e consequentemente, os alimentos registrados foram convertidos em
gramas com auxilio de tabelas e manuais especificos. Utilizou-se o software
Nutrition Data System for Research (NDS, versdo 2007, Nutrition Coordinating
Center [NCC], University of Minnesota, Minneapolis), que tem como principal base
de dados a tabela norte-americana do Departamento de Agricultura dos Estados
Unidos (USDA), para obtencdo dos dados de energia e nutrientes. Os equivalentes
dietéticos de folato (DFE) foram considerados na avaliacdo da ingestdo de folato. No
entanto, houve necessidade de corrigir os valores de DFEs dos alimentos em funcgéo
da fortificacdo mandatéria em farinhas de trigo e milho, vigente no Brasil a partir de
2004. Note-se que a diferenca da quantidade de adicao de acido félico nos alimentos

fortificados no Brasil (150 mcg) é distinta da dos Estados Unidos (140mcg).

Exames bioquimicos

Profissionais de enfermagem coletaram 20ml de material sanguineo em tubos

secos por meio de pungdo venosa dos adolescentes que estavam em jejum de 12
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horas. As amostras foram centrifugadas a 2000 rpm por 10 minutos em temperatura
ambiente. Apds centrifugacdo, os soros da amostra foram armazenados a -80°C. As
dosagens de folato e By, em soro foram determinadas no sistema automatico Elecsys
2010 Rack Version da Roche® pelo método de imunoensaio de
eletroquimioluminescéncia (KUBASIK et al., 1980; BROWN et al., 1982),
utilizando os Kits de teste Folate Il e Vitamin By, - Elecsys and cobas analyzers. As
analises das concentragdes séricas de hcy foram realizadas no sistema Immulite 2000
da Siemens®, pelo método de Quimioluminescéncia (UBBINK et al.,1999). Ja as
analises das concentracdes séricas de B¢ foram analisadas no sistema HPLC-Analytik
da ImmunDiagnostik AG®, pelo método de Cromatografia liquida de alta resolugéo

(HPLC), por deteccdo fluorimétrica (RYBAK et al., 2005).

Outras determinacdes

- Antropometria e composicao corporal

Aferiu-se peso e estatura, conforme as tecnicas preconizadas por
FRISANCHO (1993). O peso foi determinado na balanga mecanica limite de 150 kg
e precisdo de 100 gramas, e a medida de altura, através da barra metélica acoplada a
balanga. Os dados antropométricos, peso e estatura foram utilizados para célculo do
indice de Massa Corporal (IMC). Para descricdo da populacdo, utilizou-se a
classificacdo do IMC segundo ONIS et al. (2007). A avaliacdo de gordura corporal
foi realizada por método de impedancia bioelétrica, utilizando um aparelho Quantum

BIA — 101Q da marca RJL — 101 (Detroit, MI). Adicionalmente, coletaram-se



68

medidas de circunferéncia abdominal, da cintura e quadril de acordo com os

procedimentos descritos pela Organizacdo Mundial da Saude (WHO, 1995).

- Presséo arterial

As aferi¢Oes da pressdo arterial (PA) seguiram os procedimentos descritos V
Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial (SBC/SBH/SBN, 2006). Os
equipamentos utilizados foram esfigmomandmetro de coluna de mercdrio
devidamente testado e calibrado, estetoscopio duplo e manguito. Foram realizadas
trés medidas da PA, com intervalo de um minuto entre elas, sendo a média das duas

ultimas considerada a pressdo arterial do adolescente.

- Atividade Fisica

Realizou-se a avaliacdo da atividade fisica através de um questionario
especifico para essa populacdo, desenvolvido e validado por FLORINDO et al.
(2006) no Brasil. O questionario apresenta 17 questdes divididas em dois blocos, o
primeiro bloco aborda em 15 questBes as atividades esportivas ou exercicios fisicos e
0 segundo bloco, em duas questBes, as atividades fisicas de locomogdo no trajeto
para a escola. O questionario foi padronizado para gerar escores em minutos de
atividade fisica e a soma dos escores dos blocos 1 e 2 avalia a atividade fisica

semanal.
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Analises estatisticas

Nas andlises estatisticas, o teste de Skewness-Kurtosis foi utilizado para
verificar a aderéncia a normalidade. A distribuicdo da ingestdo de energia,
macronutrientes e vitamina Bg, concentracdo sérica triglicérides, hcy, folato e By,
minutos de atividade fisica e circunferéncia de cintura apresentaram assimetria,
portanto, utilizou-se da transformacdo logaritmica natural para normalizar as

distribuicoes.

A estimativa da ingestdo habitual pela remocédo da variabilidade intrapessoal
foi feita pelo método proposto pela lowa State University (ISU), com a utilizacdo do
software PC-SIDE - Personal Computer version of Software for Intake Distribution
Estimation - versdo 1.0, 2003. O método de residuos proposto por WILLET e
STAMPFER (1986) foi empregado para o ajuste dos dados dietéticos dos nutrientes

pela energia antes da comparacao entre a ingestdo do sexo masculino e feminino.

A distribuicdo percentual da populacdo estudada nos intervalos da
concentracdo do nivel sérico de hcy foi apresentada graficamente de acordo com o
sexo dos adolescentes. Os dados da ingestdo dietética e niveis séricos de folato,
vitaminas Bg e Bi, €; varidveis antropomeétricas, de composicao corporal e de estilo
de vida foram descritos como médias e desvios-padrdo, assim como, os dados das
variaveis relacionadas de acordo com os tercis do nivel sérico de hcy. As diferengas
das médias entre os tercis foram testadas por analise de varidncia (One-way

ANOVA), seguida de compara¢Ges multiplas usando teste de Bonferroni. Teste t-
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Student e Mann-Whitney foram utilizados para averiguar diferencas de médias das
variaveis de interesse entre meninos e meninas. Por fim, testou-se o efeito dose-
resposta das médias das variaveis de interesse em relacdo aos tercis séricos de hcy
pelo teste de tendéncia de acordo com o sexo dos adolescentes. Todos os testes foram
realizados no STATA®, versdo 10.0, e em todas as analises foi considerado o nivel

de significancia 5%.

Aspectos éticos

O atual projeto de estudo foi submetido e aprovado no Comité de Etica da
Faculdade de Saude Publica da Universidade de S&o Paulo (Protocolo de Pesquisa n°.
1809) de acordo com os requisitos da Resolugdo CNS/196/96. A participacdo dos
adolescentes foi consolidada mediante a assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido pelo responsavel legal ou pelo proprio individuo, quando maior

de 18 anos.

Resultados

A populacdo estudada foi composta por 58,6% (n=58) de adolescentes do
sexo feminino. A média de idade foi de 17,6 (dp 0,9) anos e 21,2% foram

classificados com excesso de peso. Na comparacdo entre a populacdo do sexo



71

masculino e feminino (Tabela 1), os meninos apresentavam médias de idade
(p=0,035), presséo sistdlica e diastdlica (p<0,001), peso (p<0,001), altura (p<0,001),
circunferéncia de cintura (p<0,01), ingestdo de energia (p<0,001) e folato (p=0,031),
e concentracdo sérica de hcy (p<0,001) e Bg (p=0,001) superiores as meninas,
excecdo da porcentagem de gordura corpOrea que as meninas tinham médias mais

elevadas (p<0,001).

A distribuicdo dos niveis séricos de hcy na populacdo do estudo é mostrada
na Figura 1. Nota-se que a maioria das adolescentes (74%) apresentaram valores
abaixo de 9,0 umol/L, enquanto 95% dos adolescentes do sexo masculino estavam

acima desse valor.

As médias e desvios-padrdo da ingestdo dietética e niveis séricos de folato,
vitaminas Bg e By, e varidveis antropométricas, de composicao corporal e de estilo
de vida de acordo com os tercis do nivel sérico de hcy sdo observadas na tabela 2.
N&o houve diferenca significativa na comparacdo multipla entre os tercis das médias
de nenhuma varidvel. Ja na avaliacdo do efeito dose-reposta, o teste de tendéncia
mostrou, apenas no sexo masculino, a diminuicdo da média sérica de folato e

vitamina B, quanto maior o tercil do nivel sérico hcy (p<0,005).

Discussao

O meio cientifico vem nos ultimos anos elucidando o perfil da distribui¢do da

concentracdo sanguinea de hcy na populagdo, fatores associados a alteracdo e
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consequentemente, relacdo com ocorréncia de eventos adversos a saude. No entanto,
poucos pesquisadores atentaram tal interesse a populacdo jovem. Os resultados dos
niveis séricos de hcy deste estudo, juntamente com informacdes adicionais de
ingestdo dietética, niveis séricos de vitaminas, antropometria, composicédo corporal e
estilo de vida em adolescentes saudaveis, ausente de comorbidades conhecidas,
permitiram apresentar os primeiros dados nacionais desse contexto.

As médias do nivel sérico de hcy na populacdo do presente estudo (15,4
pmol/L nos meninos e 8.2 umol/L nas meninas) foram superiores ao observado em
outros estudos com adolescentes. BATES et al. (2002) encontraram medias
geométricas e 1C95% de hcy plasmatica de 8,54 (4,1-20,1) umol/L nos meninos e 7,8
(3,9-14,3) umol/L nas meninas com idade entre 15 e 19 anos em estudo nacional
britdnico. Dados de adolescentes americanos na faixa etaria de 12-19 anos estudados
no Il National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES 2003-2004),
apresentaram mediana de hcy plasmatica de 6,58 (1C95% 6.36-6.79) umol/L entre 0s
meninos e 5,84 (IC95% 5,71-5,95) umol/L entre as meninas (PHEIFFER et al.,
2008). O unico estudo nacional de hcy em adolescentes na faixa etaria de 15-19 anos
apontou concentracdo média de hcy plasmatica total de 13,5 pmol/L nos meninos e
10.4 pmol/L nas meninas com excesso de peso e 13,1 umol/L nos meninos e 10,4
pumol/L nas meninas eutréficas (BRASILEIRO et al., 2005). Ressalta-se que este
estudo foi conduzido em 2002, periodo pre-fortificagdo mandatdria das farinhas com
acido folico no pais, o que explicaria a diferenca das médias de hcy entre as
adolescentes do sexo feminino, pois o folato esta envolvido no metabolismo de hcy e
a diminuigdo dos niveis sanguineos esta associado ao aumento da concentragdo de

hcy. Além disso, ndo se conhece a média de idade por sexo, porém a idade média de
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17,6 anos do atual estudo é mais elevada que o outro estudo brasileiro (16 anos).
Pesquisadores ja relataram o aumento dos niveis séricos de hcy com o aumento da
idade, mesmo durante o intervalo de anos na adolescéncia (KERR et al., 2009), o que
explicaria a diferenca das médias de hcy entre os estudos no sexo masculino. A
diferenca, estatisticamente significante (p<0,001) das médias observadas entre a
populacdo feminina e masculino também ja foram mencionadas em outros trabalhos
(CHANG et al., 2003; PAPANDREOU et al., 2006). Observa-se um deslocamento a
direita da curva de distribuicdo de hcy no sexo masculino em relacdo a feminina

(GILLUM, 2004).

No presente estudo se observou uma propor¢do elevada de adolescentes do
sexo masculino com niveis séricos de hcy acima de 15 pmol/L (25%), porém, o
mesmo ndo se verificou para adolescentes do sexo feminino. Neste género, as
concentracdes séricas mais elevadas foram entre 13 a 14 umol/L, apresentadas por
5% das adolescentes. A elevacdo da concentracdo sanguinea de hcy, por sua vez,
pode acarretar efeitos nocivos a saude dos individuos, especialmente no que diz
respeito ao aumento do risco da ocorréncia de doencas cardiovasculares
(CHAMBERS et al., 2000). Meta-analises de estudos prospectivos predisseram que a
diminuicdo de 3 pmol/L da concentracdo sanguinea de hcy reduziria em 11-16% e
19-24% o risco de doengas do coragéo e acidente vascular cerebral, respectivamente
(WALD et al., 2002; HOMOCYSTEINE STUDIES COLLABORATION, 2002).
Até o momento, ndo ha comprovacao que a reducgdo dos niveis séricos de hcy entre
0s jovens diminua a morbidade e mortalidade por doencas cardiovasculares no

decorrer da vida. No entanto, hé evidéncias cientificas de que a presenca de outros
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fatores de riscos de doencas cardiovasculares na adolescéncia, como pressao arterial
elevada, dislipidemia e tabagismo, tem implicacdes na vida adulta (LYNCH e

SMITH, 2005).

Outro ponto importante na discussdo sobre hcy é a relacdo com o nivel sérico
e ingestdo dietética de folato e as vitaminas do complexo B metabolicamente
relacionadas. Teste de tendéncia apresentou significancia (p<0,005) entre os niveis
séricos de folato, vitamina B, e hcy. Estudos comprovaram a estreita participacdo
das vitaminas no ciclo metabdlico da hcy e avaliaram o potencial papel destas na
reducdo da hcy (VERHOEF e de GROOT, 200; KONSTANTINOVA et al., 2007).
Maiores quintis de niveis séricos e ingestdo dietética de vitaminas, especialmente
folato e Bj,, estiveram associados com menores médias de hcy (de BREE et al.,
2001; MONSEN et al., 2003). Além disso, estudos que avaliaram o periodo pré e pds
fortificacdo mandatdria notaram tanto o aumento do folato sérico quanto a reducéo
da concentracdo de hcy (JACQUES et al., 1999; PFEIFFER et al., 2008; GANJI e

KAFALI, 2006).

Dentre as principais limitacGes desse estudo, estdo a auséncia de informacoes
complementares sobre tabagismo e variantes genéticas, fatores que

reconhecidamente alteram os niveis séricos de hcy.
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Concluséao

Os adolescentes do sexo masculino tém altos niveis séricos de hcy e
apresentam uma tendéncia de queda das medias da concentracdo sérica de folato e
B, quanto maior o tercil de hcy sérica, fatos ndo observados entre as adolescentes do
sexo feminino. Os riscos potenciais que niveis elevados de hcy representam para

doencas cardiovasculares em adultos tornam estes achados preocupantes.
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Tabela 1 - Média, desvio padrao e diferenga de médias entre o sexo masculino e feminino das variaveis relacionadas
as caracteristicas gerais, antropometria, composi¢do corporal, ingestdo de energia e nutrientes, concentragao sérica
e ao estilo de vida dos adolescentes. Indaiatuba, 2006.
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Média(DP)

total masculino feminino P

(n=99) (n=41) (n=58)
Caracteristicas Gerais
idade(anos) 17,6 (0,9) 17,4 (0,8) 17,8 (1,0) 0,035'*
pa sistélica(mmHg) 114,8 (12,0) 120,6 (11,1) 110,7 10,86 0,000%*
pa diastdlica(mmHg) 74,2 (9,4) 77,3 (10,0) 72,1 8,274 0,005%*
IMC(kg/m?) 22,7 (3,7) 22,2 (2,7) 23,0 4,285 0,738
Antropometria e composig¢éo corporal
peso(kg) 63,1 (11,7) 68,0 (8,7) 59,6 (12,3)  0,0007*
altura(m) 1,7 (0,1) 1,8 (0,1) 1,6 (0,1) 0,000
circunferéncia abdominal(cm) 78,2 (10,2) 79,6 (7,4) 77,1 (11,7) 0,214"
circunferéncia cintura(cm)’ 74,4 (8,6) 76,9 (6,8) 72,6 (9,4) 0,007°*
circunferéncia quadril(cm) 97,3 (7,5) 97,5 (6,3) 97,2 (8,4) 0,387"
gordura corpdrea(%) 24,8 (10,9) 14,6 (4,1) 32,0 (8,0) 0,000**
Nutrientes®
energia (kcal)T 2335,8 (576,1) 2633,0 (652,8) 2125,8 (403,8) 0,0002*
gorduras (g)° 82,6 (11,2) 83,3 (12,6) 82,1 (10,2) 0451
carboidratos (g)* 293,1 (27,4) 290,0 (27,4) 295,3 (27,4) 0,350
proteinas (g)° 90,8 (11,2) 91,7 (11,6) 90,1 (11,0) 0,502
metionina (mg)" 2,1 (0,3) 2,1 (0,3) 2,1 (0,3) 0,877
folato(ug) 465,1 (72,6) 483,7 (79,7) 4519 (64,6)  0,031%*
vitamina Bg(mg) 1,5 (0,2) 1,5 (0,2) 1,5 (0,2) 0,136
vitamina By,(ug) 4,5 (0,8) 4,5 (0,8) 46 (0,7) 0,628
Concentragdo sérica
colesterol (mg/dl) 133,3 (26,86) 133,2 (30,5) 133,4 (24,2) 0,969°
triglicérides (mg/dl)’ 86,4 (34,4) 85,2 (34,9) 87,2 (34,4) 0,638
homocisteina (umol/L) 11,2 (7,6) 15,4 (10,2) 8,2 (2,2) 0,000
folato(ng/ml) 9,2 (3,4) 9,5 (4,1) 9,0 (2,8) 0,886
vitamina Bg(nmol/L) 18,7 (5,1) 20,9 (5,9) 17,2 (3,8) 0,001°*
vitamina By,(pg/ml)* 397,5 (188,4) 417,9 (214,9) 383,3 (168,1) 0,647
Estilo de vida
atividade fisica (min/semana)’ 456,7 (370,1) 606,8 (418,1) 350,5 (291,8) 0,040”
consumo de bebida alcodlica (g/alcool) 3,7 (18,6) 59 (22,8) 2,1 (14,8) 0,109"

Abreviagdo: DP, desvio padrdo.

B ) ~ - . . . . . ,
considerado valor deatenuado pela remogdo da variabilidade intra-pessoal e ajustados pela energia através do método dos residuos.

1 . . . ..
valor de p do teste Mann-Witney para diferenga entre o sexo masculino e feminino.

2 valor de p do teste t-Student para diferenca entre o sexo masculino e feminino.

¥ ’ 0 sa
dados transformados para logaritmo natural antes da analise estatistica.

*nivel descritivo significante (p<0,05).
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Figura 1 — Distribuicdo dos niveis séricos de homocisteina de acordo com o sexo dos adolescentes. Indaiatuba,

2006.
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Tabela 2 - Médias e desvios padrao das varidveis de caracteristicas gerais, antropometria, avaliagdo corporal, niveis sérios,
dieta e estilo de vida nos tercils de concentragdo sérica de homocisteina de acordo com o sexo dos adolescentes. Indaiatuba,
2006.

12 Tercil 22 Tercil 32 Terecil &
Média DP Média DP Média DP P
Maculino
idade(anos) 17,69 0,81 18,10 0,92 17,92 0,72 0,292
pa sistélica(mmHg) 115,71 11,58 124,29 10,16 121,92 10,32 0,193
pa diastolica(mmHg) 72,86 7,26 80,00 11,09 79,23 10,38 0,094
IMC(kg/m?) 21,79 1,75 23,09 3,93 21,55 1,86 0,822
peso(kg) 66,09 7,52 72,72 10,04 65,02 6,41 0,724
altura(m) 1,74 0,06 1,78 0,07 1,74 0,05 0,729
circunferéncia abdominal(cm) 78,86 6,36 81,88 7,14 76,15 4,14 0,238
circunferéncia cintura(cm) 75,50 4,67 77,71 5,62 74,46 4,07 0,472
circunferéncia quadril(cm) 96,89 4,84 96,83 4,37 96,04 5,35 0,826
gordura corpérea(%) 14,26 3,86 16,34 4,63 12,98 3,36 0,474
colesterol sérico (mg/dl) 135,20 30,17 135,67 32,75 128,44 30,18 0,541
triglicérides sérico (mg/dl) 94,82 41,60 82,34 34,72 77,85 26,57 0,385
folato sérico (ng/ml) 11,31 3,43 8,25 3,07 8,71 5,44 0,026*
vitamina Bgsérica(nmol/L) 20,05 5,10 22,37 7,43 20,36 5,22 0,842
vitamina B,, sérica (pg/ml) 522,46 208,00 390,14 174,70 337,00 235,17 0,007*
energia (kcal)1 2681,64 582,74 2654,21 657,87 2557,75 757,73 0,585
foIato(ug/DFE)1 552,14 111,81 502,51 125,58 519,04 101,64 0,541
vitamina Bg(mg)" 1,60 0,34 1,59 0,38 1,59 0,40 0,923
vitamina By, (pg)* 4,75 0,87 4,67 1,08 4,89 1,15 0,847
atividade fisica (min/semana) 688,21 377,15 467,14 359,17 669,62 504,16 0,596
Feminino
idade(anos) 18,37 1,07 18,40 0,85 18,19 1,20 0,649
pa sistélica(mmHg) 109,74 10,34 111,84 13,46 111,05 8,75 0,816
pa diastdlica(mmHg) 72,37 6,32 74,21 10,17 70,26 7,54 0,469
IMC(kg/mz) 22,94 3,75 23,24 5,21 23,17 3,99 0,876
peso(kg) 58,48 11,62 60,65 14,86 59,93 11,01 0,485
altura(m) 1,59 0,06 1,61 0,06 1,61 0,06 0,527
circunferéncia abdominal(cm) 76,83 9,79 79,00 11,06 78,21 9,57 0,518
circunferéncia cintura(cm) 72,34 10,49 72,68 9,37 73,18 8,84 0,560
circunferéncia quadril(cm) 95,61 6,23 97,53 8,91 97,66 7,57 0,347
gordura corporea(%) 31,77 7,27 32,48 9,61 32,25 7,18 0,671
colesterol sérico (mg/dl) 136,53 26,01 129,31 19,31 133,56 27,71 0,558
triglicérides sérico (mg/dl) 96,3 46,61 87,01 28,38 80,04 23,76 0,284
folato sérico (ng/ml) 7,85 1,71 9,41 3,05 9,56 3,33 0,063
vitamina Bgsérica(nmol/L) 17,6 3,3 17,0 3,7 17,1 4,6 0,796
vitamina B,, sérica (pg/ml) 417,1 139,0 373,6 176,0 348,3 184,7 0,125
energia (kcal)1 2049,9 327,5 2177,6 424,1 2135,6 465,1 0,423
folato(pg/DFE)’ 402,1 70,8 445,7 98,7 423,2 71,2 0,309
vitamina Bg(mg)* 1,5 0,2 1,5 0,3 1,4 0,3 0,319
vitamina By,(ug)* 4,5 0,8 4,4 0,8 4,1 0,8 0,084
atividade fisica (min/semana) 356,8 323,9 347,1 205,2 347,1 350,1 0,953

Abreviagdo: DP, desvio padrdo.

! considerado valor deatenuado pela remog3o da variabilidade intra-pessoal
> valor de p do teste de tendéncia

*nivel descritivo significante (p<0,05)
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6 CONSIDERACOES FINAIS

As prevaléncias de inadequacdo da ingestdo foram baixas e 0 nivel sérico de
folato, Bg e Bj; entre os adolescentes, semelhantes a estudos internacionais de base
populacional. A fortificagdo mandatoria de farinhas de milho e trigo com acido félico
possivelmente teve impacto nos resultados observados, notadamente na baixa
proporcéo de adolescentes com ingestdo inadequada de folato, tendo em vista que 0s
alimentos processados que tém as farinhas como ingredientes na sua composicao,
estavam entre as primeiras fontes dietéticas do nutriente. Entretanto, os feijoes,
alimento tipico da dieta brasileira, ainda destacam-se entre os principais alimentos
que contribuiram para a ingestdo de folato, salientando a importancia do
conhecimento das caracteristicas da dieta de cada populacao.

Apesar de ndo ter sido observado relacdo entre homocisteina e outros fatores
de risco de doencas cardiovasculares analisados neste estudo (PA, CC e colesterol),
foram observados elevados niveis séricos de hcy entre os adolescentes do sexo
masculino. Estes achados tornam-se preocupantes baseados nos riscos que a
hiperhomocisteinemia representa para ocorréncia de doencas em adultos. Além disso,
os adolescentes do sexo masculino apresentam uma tendéncia de queda das médias
da concentragdo sérica de folato e Bj, quanto maior o tercil de hcy sérica,

semelhantes aos resultados encontrados na populacéo adulta.

Embora se reconheca o papel do folato e das vitaminas do complexo B,
metabolicamente relacionadas ao metabolismo da hcy, outros estudos sdo necessarios

na avaliacdo de determinantes distintos da concentracdo sanguinea de hcy,
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especialmente, no que diz respeito aos determinantes genéticos. Recentes avancos da
genética resultaram na descoberta de polimorfismos nos genes envolvidos no
metabolismo de hcy, evidenciando o potencial papel da interacdo gene-nutriente no
risco para desenvolvimento de doencas. Assim, a compreensdo desses recentes
achados sdo os novos desafios dos estudos epidemioldgicos e clinicos relacionados

ao metabolismo da homocisteina e consequéncias a saude.
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Anexo 1 — Protocolo de Atendimento
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NOME: DATA: /| /2006

DN: / / IDADE:

1. AVALIACAO BIOQUIMICA: ( )sim () nio

2. AVAL IA(;AO ANTROPOMETRICA
Peso: Kg Altura: cm IMC: Kg/m?

3. AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL
Reactancia:

Resisténcia:
4. AVALIACAO DA EXPOSICAO SOLAR:

Pratica atividade fisica exposto ao sol: ( ) sim ( ) ndo

Faz uso de protetor solar diariamente: ( ) sim ( ) ndo

5. CIRCUNFERENCIAS

Circ.Brago: __ cm

Circ. Cintura: ___cm

Circ. Abdominal: _ cm

Circ. Quadril: __ cm

6. PRESSAO ARTERIAL: X mmHg
X mmHg
X mmHg

7. REGISTRO ALIMENTAR : ( )sim () ndo

anos
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Anexo 2 — Manual e Registro Alimentar

REGISTRO ALIMENTAR DE 3 DIAS

O registro alimentar possibilita conhecer sua alimentacdo habitual e verificar se ela esta
adequada as suas necessidades nutricionais diarias (calorias, carboidratos, proteinas, gorduras,
vitaminas e minerais). Por isso é muito importante que vocé o preencha o mais corretamente possivel

para evitar erros de interpretacéo e calculos.

= QOrientacdes de preenchimento

Vocé deve anotar todos os alimentos e bebidas consumidos durante 3 dias ndo consecutivos,

sendo que um dia deve ser referente ao final de semana (exemplo: terca, quinta-feira e sabado).

v’ Na coluna “Refei¢io/Horario”, deve ser anotado qual a refeigdo realizada (café da manha, lanches,

almogo ou jantar) e o horério da mesma.

v Na coluna “Tipo de Alimento e Preparacdo”, deve ser anotado:

- Qual foi o alimento consumido (por exemplo: frango com pele, frango sem pele, carne moida, leite,
etc.);

- Qual foi o tipo de preparacédo (exemplo: frango frito, assado, ensopado);

- Se houver molho a preparacao deve-se anotar também (exemplo: molho de tomate, molho de branco,
molho de carne moida);

- Qual foi o pedaco ingerido (exemplo: coxa, sobrecoxa, peito, asa do frango);

- Se consumir alimento industrializado, é importante anotar a marca e o tipo (exemplo: salgadinho de

milho Fandangos da EIma Chips, iogurte Danone, Vigor, Itambg, etc.).

v" Na coluna “Quantidade”, anote quanto foi ingerido:

- Feijdo, sopas, caldos e outros liquidos — marcar em conchas, colheres ou copos;

- Acucar, café sollvel, arroz, purés, legumes, carne moida, carne picada, macarrdo, saladas, doces e
outros: marcar quantas colheres de sopa, de sobremesa, de chd ou de café, escumadeiras ou colheres
grandes;

- Alface, couve, almeirdo, taioba, repolho, mostarda, etc.: marcar quantas folhas ou colheres das de
sopa ou sobremesa;

- Polenta, doces em barra, frutas, pdes, biscoitos, bolachas, salsichas, linguicas: marcar quantos

pedacos, unidades, gomos ou fatias;
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- Tomate, cenoura, beterraba, chuchu, abobrinha, etc.- marcar quantas unidades ou colheres das de
sopa ou sobremesa;

- Batata: marcar quantas por¢des, colheres das de sopa, colheres grandes ou escumadeira;

- Mandioca: marcar quantos pedacos;

- Frutas: marcar quantas fatias ou unidades;

- Salada de fruta: especificar as frutas utilizadas e quantas colheres das de sopa;

- Manteiga, margarina e requeijdo: marcar quantas pontsa de faca ou colheres das de sopa, sobremesa
ou de café foram utilizadas e se eram muito cheias, niveladas ou rasas;

- Queijos: marcar o tipo do queijo e quantas fatias foram ingeridas;

- Temperos na mesa: marcar quantas pitadas de sal, quantas colheres de azeite, 6leo, vinagre, catchup,
mostarda ou maionese foram utilizadas;

= Anote todos os alimentos ingeridos fora do horario das refeices, como: balas, chicletes, pirulitos,

docinhos, refrigerantes, bolachas, etc.

= Anotar o tipo de 6leo utilizado na preparacao das refeicdes.

BOA SORTE !
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NOME TEL
ESTE E UM FORMULARIO DE REGISTRO ALIMENTAR QUE VOCE PRENCHERA DURANTE 3 DIAS , SENDO 1 DIA DE FINAL DE SEMANA E 2 DIAS

ALTERNADOS DURANTE A SEMANA
Neste formulario cologue todos alimentos e bebidas que vocé ingerir no decorrer de cada dia, inclusive balas, chicletes, refrigerante, suco. Sugerimos que,

tenha esse formulario sempre a mao durante todo o dia para facilitar as anotagfes e nenhum dado ser perdido, pois o preenchimento correto deste registro é

imprescindivel. Utilize quantas folhas forem preciso

DIA | HORA | LOCAL Ex: QUANTIDADE (Ex: colher de | NOME DO ALIMENTO E TIPO DE PREPARACAO (Ex: OBSERVACOES
casa, escola, sopa, copo, concha, unidade, Bife a milanesa, macarrdo com molho branco, brocolis refogado | Ex: se € light ou diet e marca do
trabalho, prato, ml, grama, pacote, dose, com manteiga etc.) produto quando possivel

restaurante escumadeira, xicara etc..)
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Anexo 3 — Questionario de Avaliacdo de Atividade Fisica

QUESTIONARIO DE AVALIACAO DA ATIVIDADE FiSICA

1. Vocé pratica ou praticou esporte ou exercicio fisico em clubes, academias, escolas de esportes,
parques, ruas ou em casa nos Ultimos 12 meses?

1. Sim

2. Néo

2. Qual esporte ou exercicio fisico vocé pratica ou praticou mais frequentemente?

3. Quantas horas por dia vocé pratica ou praticou?

4. Quantas vezes por semana vocé pratica ou praticou?

5. Quantos meses por ano voceé pratica ou praticou?

6. Vocé pratica ou praticou um segundo esporte ou exercicio fisico?
1. Sim
2. Néo

7. Qual esporte ou exercicio fisico vocé pratica ou praticou?

8. Quantas horas por dia vocé pratica ou praticou?

9. Quantas vezes por semana vocé pratica ou praticou?

10. Quantos meses por ano Vocé pratica ou praticou?




11. Vocé pratica ou praticou um terceiro esporte ou exercicio fisico?
1. Sim
2. Néo

12. Qual esporte ou exercicio fisico vocé pratica ou praticou?

95

13. Quantas horas por dia vocé pratica ou praticou?

14. Quantas vezes por semana vocé pratica ou praticou?

15. Quantos meses por ano vocé pratica ou praticou?

16. Vocé costuma ir de bicicleta ou a pé para a escola, clube, academia ou cursos em geral?
1. Sim
2. Néo

17. Quantas horas por dia vocé gasta nessas atividades?
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Anexo 4 — Parecer do Comité de Etica
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Anexo 5 — Parecer do Comité de Etica

COMITE DE ETICA EM PESQUISA — COEP/FSP

Universidade de Sao Paulo
Faculdade de Salide Publica

Of.COEP/ 174 / 08
Protocolo 1809
) ) FOLATO, VITAMINA B6 E B12: INGESTAO DIETETICA, NIVEIS
Projeto de Pesquisa SANGUINEOS E RELAGAO COM A CONCENTRAGAO SERICA DE
HOMOCISTEINA EM ADOLESCENTES DE INDAIATUBA - SP
Pesquisador(a) Josiane Steluti
11 de JULHO de 2008.

Prezado(a) Orientador(a),

0 Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Salde Pdblica da Universidade de S&o
Paulo - COEP analisou, em sua 6.%/08 Sessao ORDINARIA, realizada em 04.07.08, de acordo com 0s
requisitos da Resolugdo CNS/196/96 e suas complementares, o protocolo de pesquisa acima

intitulada e o considerou que as recomendagdes apresentadas por este COEP foram atendidas.

Cabe lembrar que conforme Resolugao CNS/196/96 sao deveres do (a) pesquisador (a):

1. Comunicar, de imediato, qualquer alteracdo no projeto e aguardar manifestagao deste CEP
(Comité de Etica em Pesquisa), para dar continuidade a pesquisa;

2. Manter sob sua guarda e em local seguro, pelo prazo de 5 (cinco) anos, os dados da pesquisa,
contendo fichas individuais e todos os demais documentos recomendados pelo CEP, no caso
eventual auditoria;

3. Comunicar, formalmente a este Comité, quando do encerramento deste projeto;

4. Elaborar e apresentar relatérios parciais e finais;

5. Justificar, perante o CEP, interrupgao do projeto ou a ndo publicagao dos resultados.

Atenciosamente,

Professo[ Associado
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa — FSP/COEP

llm.2 Sr.2
Prof.? Dr.? DIRCE MARIA LOBO MARCHIONI
DEPARTAMENTO DE NUTRICAO

Av. Dr. Arnaldo, 715 — Assessoria Académica - CEP: 01246-904 — Sdo Paulo — SP
Telefones: (55-11) 3061-7779 /7742 e-mail: coep@fsp.usp.br site www.fsp.usp.br
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Anexo 6 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SAQO UNIVERSIDADE DE
PAULO SAO PAULO

PAULISTA

0=
<
S
N

&

&Y

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA FACULDADE DE SAUDE PUBLICA
CENTRO DE ATENDIMENTO E APOIO AO DEPARTAMENTO DE NUTRICAO
ADOLESCENTE

PROJETO DE AVALIACAO E EDUCACAO NUTRICIONAL PARA A FUNDACAO
INDAIATUBANA DE EDUCACAO E CULTURA (FIEC)

CARTA DE INFORMAGCAO E TERMO DE CONSENTIMENTO

O projeto de Avaliacéo e Educacéo Nutricional para a Fundacdo Indaiatubana de Educacéo e
Cultura (FIEC) visa conhecer o perfil nutricional dos estudantes, para a implementacdo de um
programa de educacdo nutricional na referida institui¢éo.

Neste projeto, os adolescentes serdo entrevistados por pesquisadores treinados e serdo

convidados a participar das seguintes avaliagdes:

. Medidas de peso corporal, altura, circunferéncia do brago, da cintura, abdominal e do quadril,
e realizagdo da impedancia bioelétrica (BIA). A BIA avalia a quantidade de gordura corporal e massa
muscular. Este exame ndo causa dor ou desconforto e ndo traz riscos a salde.

o 1 coleta de sangue para avaliacdo de vitaminas, colesterol total e fragGes, sendo necessarios
20 ml de material sangiineo. A coleta de sangue serd realizada por profissionais de enfermagem
capacitados para esta atividade. Os materiais serdo todos descartaveis e a coleta sera realizada na
prépria escola. Para o exame de sangue, é necessario estar em jejum de pelo menos 8 horas. Apds a
coleta, os pesquisadores oferecerdo um lanche aos adolescentes avaliados. As andlises serdo realizadas

em laboratorios credenciados, e 0s resultados destes exames serdo encaminhados aos pais.

. Avaliacdo da atividade fisica e grau de exposi¢do solar por meio de um questionario
simplificado;

o Afericéo da pressdo arterial.

. Somente participardo desta avaliacdo, os alunos que apresentarem o termo de consentimento

assinado pelo pai ou responsavel.
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. Lembramos que esta pesquisa ja foi aprovada pelo comité de ética da Faculdade de Saude

Plblica da Universidade de Sao Paulo.

Fui esclarecido (a):

. Dos objetivos da pesquisa;

. Sobre a realizacdo de exame de sangue e que para o qual serdo necessarios 20 ml de sangue,
sendo que o material utilizado sera descartavel;

. Que serdo medidos o peso, altura, circunferéncia do brago, da cintura, abdominal e do
quadril, e seré realizada analise da impedéancia bioelétrica;

. Que serdo avaliadas a pratica de atividade fisica, exposicao solar e pressao arterial;

. Que o presente estudo ndo trard nenhum risco para a integridade fisica ou moral do
participante; pelo contrario, oferecera beneficios, pois permitird o conhecimento do estado nutricional

para posterior orientacdo alimentar;

. Que poderei obter informagbes dos procedimentos durante o estudo;

. Que ndo terei quaisquer gastos relacionados a pesquisa;

. Que tenho a liberdade de ndo colaborar ou desistir a qualquer momento ao longo da pesquisa;
. Que os resultados da pesquisa serdo passados para a escola e para os pais;

. Que apenas devo dar o consentimento de participacdo se o adolescente ndo apresentar

problemas de salde importantes tais como: pressdo alta, problemas cardiacos, diabetes ou outra

doenca grave.

O pesquisador garante que:

. A informacdo é de carater confidencial, sendo que estes poderdo ser publicados em

congressos e revistas cientificas, resguardando-se a identificagdo dos participantes.

. Este estudo ndo prejudicara as atividades escolares dos alunos.

Pesquisadores responsaveis:

Profa. Dra. Ligia Aradjo Martini Prof. Dr. Mauro Fisberg
Pesquisador responsavel Pesquisador responsavel
(011) 3066-7701 (r:228) (011) 5576-4360



100

TERMO DE CONSENTIMENTO

Eu, , responsavel
pelo aluno da escola
, matriculado na

série, declaro que entendi e ndo tenho qualquer divida a respeito da carta de informacéo
deste estudo. Assim sendo, autorizo o adolescente do qual sou responsavel a participar deste estudo.

Indaiatuba, de de 2006.

Assinatura do responsavel pelo aluno:

RG do responsavel pelo aluno:

Senhor Responsavel: este termo de consentimento devera ser devolvido preenchido e assinado
até /| |/
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