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“Ndo pretendemos que as coisas mudem se sempre fazemos o mesmo. A
crise é a melhor ben¢do que pode ocorrer com as pessoas e paises,
porque a crise traz progressos. A criatividade nasce da angustia, como
o dia nasce da noite escura. E na crise que nascem as invengoes, oS
descobrimentos e as grandes estratégias. Quem supera a crise, supera a
si mesmo sem ficar ‘superado’. Quem atribui a crise seus fracassos e
penurias, violenta seu proprio talento e respeita mais os problemas do
que as solugoes. A verdadeira crise é a crise da incompeténcia... Sem
crise ndo ha desafios; sem desafios, a vida é uma rotina, uma lenta
agonia. Sem crise ndo ha mérito. E na crise que se aflora o melhor de

cada um...”
(Albert Einstein).






RESUMO

O envelhecimento esta associado a redu¢do das capacidades cognitivas.
Os fatores ambientais de exposicdo como os habitos alimentares ndo
saudaveis e as concentra¢des séricas das vitaminas B, e acido folico,
podem, em parte, determinar as alteragdes cognitivas em idosos. Diante
do exposto, a presente tese objetivou analisar a associagcdo entre
indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis e a cognigdo, assim
como investigarse a combinagdo de diferentes concentragdes séricas
entre vitaminas B, e do acido f6lico ésuperior ao usode indicadores
bioquimicos separados,para o risco de provavel déficit cognitivo em
idosos. O estudo transversal avaliou dados da pesquisa epidemioldgica
de base populacional e domiciliar "Condi¢oes de saude da populagdo
idosa do municipio de Floriandpolis/SC: estudo de base populacional —
EpiFloripa Idoso" em sua segunda onda (2013-2014). A varidvel
dependente foi a cognig¢do investigada pelo Mini-Exame do Estado
Mental (MEEM). As varidveis independentes foram os indicadores de
habitos alimentares ndo saudaveis: frutas e hortaligas (< 4 porgdes ao
dia); peixe (< 1 por¢do ao dia); o habito de consumir carnes gordurosas
(sim/ndo) e as concentragdes séricas das vitamina B, e acido folico.
Participaram da primeira etapa da pesquisa para aplicagdo da entrevista
1.197 idosos (778 mulheres), com idade superior a 60 anos. Para
analisar as relagdes entre os indicadores de habitos alimentares ndo
saudaveis e a cognicdo foram realizadas andlises de regressdo linear
simples e multipla, considerando os pesos amostrais, estratificadas por
sexo. O escore médio do MEEM dos homens foi de 25,15 + 5,56 e das
mulheres de 24,26 + 5,68 (p=0,009). Para o sexo feminino, apds ajustes,
os resultados mostraram associa¢do independente entre o consumo
insuficiente de frutas e hortaligas (< 4 porgdes/dia) e os menores escores
no MEEM. Nao foram observadas associagcdes para os homens.Para
elas, também foram encontradas médias superiores no MEEM, segundo
o aumento na frequéncia diaria no consumo de frutas e
hortalicas(p=0,001). Na segunda etapa da pesquisa foi coletada amostra
de sangue de 590 idosos (386 mulheres) para identificar a concentragio
sérica das vitaminas B, e acido folico. Para verificar a relagdo entre as
variaveis bioquimicas e a fun¢do cognitiva foram realizadas analises de
regressdo logistica, considerando os pesos amostrais. Foi verificado que
o excesso de acido folico foi fator protetor contra o provavel déficit
cognitivo, apos o ajuste final (OR: 0.038; IC95% 0.004; 0.374). Quando
mantida como continua, 0 aumento na concentracdo de acido folico
diminuiu o risco para o provavel déficit cognitivo (OR: 0.856; IC 95%



0.760; 0.964). A combinagdo entre o excesso de acido félico e normal
de vitamina By, ndo conferiu prote¢@o ou risco para o provavel déficit
cognitivo e ndo foi superior aos indicadores bioquimicos separados em
predizer o provavel déficit cognitivo. Neste estudo, as mulheres com
padrao alimentar insuficiente em frutas e hortalicas em concordéncia as
recomendagdes da Organizagdo Mundial da Satde apresentam menores
escores para a cognicdo. O consumo regular de frutas, hortalicas e
peixes em detrimento as carnes com gordura pode indicar uma estratégia
viavel a ser incentivada por politicas publicas para a preservacdo da
cogni¢do no envelhecimento. Sugere-se manter a concentragao de acido
folico em niveis suficientes e ndo direciona para o seu excesso, pois nao
foi possivel esclarecer o impacto da combinagdo entre o excesso de
acido folico e a concentracdo deficiente de vitamina B;, na funcdo
cognitiva desses idosos.

Palavras-chave: Frutas. Hortalicas. Peixes. Vitamina Bj,. Folato.
Fungdo cognitiva. Envelhecimento.



ABSTRACT

Ageing is associated with lower cognitive capacity. Environmental
exposure factors, such as unhealthy food habits and serum levels of
vitamin B12 and folic acid, can partly determine cognitive changes in
older adults. Given the above, the present thesis aimed to analyze the
association between indicators of unhealthy food habits and cognition,
and whether any combination of serum levels of vitamin B12 and folic
acid is a better indicator of probable cognitive deficit in older adults than
either vitamin alone. The cross-sectional study assessed data from the
second wave (2013-2014) of the population- and household-based
epidemiological survey called "Condigoes de saude da populagdo idosa
do municipio de Florianopolis/SC: estudo de base populacional —
EpiFloripa Idoso" (Health condition of older adults from the
municipality of Florianopolis/SC: population-based study — EpiFloripa
Older Adult). The dependent variable was cognition assessed by the
Mini Mental State Examination (MMSE). The independent variables
were the following indicators of unhealthy food habits: fruit and
vegetable intake (< 4 servings per day); fish intake (< 1 serving per
day); regular intake of fatty meats (yes/no); and serum levels of vitamin
B, and folic acid. In the first stage of the study, 1,197 older adults (778
women) aged more than 60 years were interviewed. Sample-weighted
simple and linear regression analyses stratified by gender were
conducted to analyze the relationships between unhealthy food habit
indicators and cognition. Men and women had mean MMSE scores of
25.15 + 5.56 and 24.26 =+ 5.68, respectively (p=0.009). After
adjustments, an independent association between inadequate fruit and
vegetable intake (< 4 servings per day) and lower MMSE scores was
found in women. Also in women the mean MMSE scores increased with
daily fruit and vegetable intake frequency (p=0.001).No associations
were found in men. The second stage of the study involved collecting
blood samples from 590 older adults (386 women) to identify their
serum levels of vitamin Bj, and folic acid. Sample-weighted logistic
regression analyzed the relationship between the biochemical variables
and cognitive function. High serum folic acid protected against probable
cognitive deficit (OR: 0.038; 95%CI 0.004; 0.374). When folic acid was
kept as a continuous variable, increases in folic acid level reduced the
risk of probable cognitive deficit (OR: 0.856; 95%CI 0.760; 0.964). The
combination of excess serum folic acid and normal serum vitamin B,
did not protect against or increase the risk of probable cognitive deficit.
The combination of By, and folic acid was not a better predictor of



probable cognitive deficit than either one, and did not predict probable
cognitive deficit. The study women with inadequate fruit and vegetable
intake according to the World Health Organization had lower cognitive
scores. Regular intake of fruits, vegetables, and fish in detriment of fatty
meat intake can be a viable strategy to preserve cognition during ageing
and should be encouraged by public policies. Serum folic acid should
remain within the normal range, avoiding an excess, since it was not
possible to clarify the impact of the combination of high folic acid and
low vitamin B, on the cognitive function of these older adults.

Keywords: Fruits. Vegetables. Fish. Vitamin Bj,. Folate. Cognitive
function. Ageing.
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1 INTRODUCAO

No Brasil o processo de envelhecimento populacional vem
ocorrendo de forma acelerada, impulsionado pelo aumento da
longevidade (BRASIL, 2012a). Dentre os desafios desse processo
destacam-se os eventos associados a cogni¢do, uma vez que mesmo o
envelhecimento saudavel esta associado a reducdo das capacidades
cognitivas, no contexto de altera¢des funcionais e estruturais (DAVIES
et al., 2009). Esta condicé@o ¢ preocupante uma vez que tem impactos na
independéncia, autonomia e qualidade de vida destes individuos
(CAMPOLINA et al., 2013; ANDRADE et al., 2014).

Além disso, a reducdo das capacidades cognitivas pode
potencializar as demandas e custos em satide (BRASIL, 2011; DIAS et
al., 2015) na previdéncia e assisténcia social do Pais (VERAS, 2009).
Na aten¢do a saide, a maior frequéncia de déficit cognitivo e a
progressdo para as doengas neurologicas t€m despertado a necessidade
de prioriza-las no Brasil (FERRI, 2012).

O déficit cognitivo decorre de alteragdes estruturais e funcionais
do cérebro (MEUNIER;STAMATAKIS; TYLER., 2014), que podem
interferir na independéncia e autonomia para execug¢do de atividades do
cotidiano, além de comprometer a qualidade de vida dos idosos
(VERAS, 2009; CAMPOLINA et al., 2013).

O principal fator determinante do déficit cognitivo é o avango da
idade, seguido por fatores ambientais de exposicdo ao longo da vida. O
consumo alimentar, a interacdo entre alimentos, seus componentes
nutricionais e ndo nutricionais sdo fatores ambientais determinantes, que
podem prevenir ou retardar a ocorréncia do déficit cognitivo e a
progressdo para as doencgas demenciais (BERTI et al., 2015).

O consumo regular de frutas, hortalicas e peixes sdo considerados
indicadores de habitos alimentares saudaveis e pode promover protegdo
a funcdo cognitiva (BERNSTEIN;FRANKLIN; MUNOZ, 2012;
TORRES et al., 2012). Os beneficios sdo atribuidos a presenga de
nutrientes que exercem fun¢do antioxidante, como vitamina E, C e
carotendides, bem como flavonoides presentes em frutas e hortaligas
(MORRIS et al., 2006; LOEF; WALACH, 2012). Ao peixe, o efeito
positivo ¢ atribuido a presenga de acidos graxos poli-instaurados, como
o omega 3 (MORRIS et al, 2005a; TITOVA et al., 2013a).
Inversamente, o consumo de carnes gordurosas ¢ considerado um
indicador de habito alimentar ndo saudavel, uma vez que sdo fontes de
acidos graxos saturados, apontados como fatores de risco para a funcgdo
cognitiva (PARROT, 2013).
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A menor concentragdo ou a deficiéncia sérica das vitaminas By
(acido folico) eB;, tem sido reportada como fator determinante do
déficit cognitivo e de progressdo para as doengas neurologicas (WEST
et al,, 2011; HOOSHMAND et al., 2012; KESER et al., 2013). As
vitaminas By, e dcido folico participam de reagdes de metilacdo no
cérebro, essenciais para a fung¢do cognitiva (MORRIS, 2012; BONETTI
et al., 2015). Pesquisas de delineamento transversal (KIM et al., 2013) e
longitudinal (HOOSHMAND et al., 2011) mostraram associag@o entre a
deficiéncia das vitaminas B, e acido f6lico e a pior fungdo cognitiva em
idosos.

A deficiéncia da vitamina B, é comum em idosos (XAVIER et
al., 2010). J4 a deficiéncia de 4cido folico ¢ menos comum em algumas
populagdes devido a fortificagdo obrigatoria de alimentos com essa
vitamina (MORRIS; JACQUES et al.,, 2010). Entre as causas da
deficiéncia da vitamina B, estdo a inadequagdo alimentar, a redu¢do do
fator intrinseco (CARDOSO; COMINETTI et al., 2013) e da capacidade
absortiva (CHAPMAN, 2006), a interacdo com medicamentos € o uso
de alcool (AHMED; HABOUBI, 2010). Adicionalmente, as
caracteristicas socioecondomicas de uma populacdo, como renda e
escolaridade, por moldarem as escolhas alimentares e os
comportamentos em saude, podem determinar a inadequacao alimentar
(AKBARALY et al., 2009).

Apos a introducdo da fortificagdo obrigatdria de alimentos com
acido folico em paises como os Estados Unidos, foi verificada a reducgdo
da deficiéncia sérica e o aumento no status desta vitamina (PFEIFFER
et al., 2005). Em sequéncia, outros estudos americanos, mostraram que a
concentracdo elevada de acido folico combinado a deficiéncia da
vitamina B, foi associada a maior magnitude de déficit cognitivo em
idosos (SELHUB; MORRIS et al., 2009; MORRIS; SELHUB;
JACQUES, 2012). Em face desses resultados, foi langada a hipdtese de
que o excesso de acido folico pode representar potencial risco a
cogni¢do, quando combinado a deficiéncia da vitamina Bj,. Todavia,
esta hipotese ndo foi confirmada no estudo de Doetset al. (2013), que
encontraram resultados discordantes.

Estudos internacionais e nacionais mostraram que a maior
frequéncia no consumo de frutas, hortalicas (NURK et al., 2010; YE;
BHUPATHIRAJU; TUCKER, 2012; CHAN; CHAN; WOO, 2013;
PASTOR-VALERO et al., 2014) e peixes (TITOVA et al., 2013a; RAJI
et al., 2014) apresentou associa¢do com a melhor fungdo cognitiva em
idosos. Inversamente, o héabito de consumir carnes gordurosas foi
associado a pior fung¢do cognitiva (WANG et al., 2010; TITOVA et al.,
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2013b; PARROTT et al. 2013). Outros trabalhos verificaram que a pior
fungdo cognitiva foi associada a deficiéncia sérica dasvitaminas B, e
acido folico ou a homocisteina (BLASKO et al., 2012; HOOSHMAND
et al., 2012; JAGER; OULHAJ; JACOBY, 2012; MANAVIFAR et al.,
2013). Quanto a proposta de investigar a combinagdo de diferentes
concentracdes séricas de vitaminas B, e de acido folico em associag¢do
com a fung¢do cognitiva, foram encontrados estudos internacionais cujos
resultados sdo distintos entre si e ndo refletem a realidade dos idosos
brasileiros (SELHUB; MORRIS, 2009; MORRIS; SELHUB, 2012;
DOETS et al., 2013).

Todavia, ha que se considerar a trajetoria de vida de cada idoso,
uma vez que outros fatores ao longo da vida, tais como a escolaridade,
fatores econdémicos (SOARES et al., 2012; MORRISb, 2012;
ANDRADE et al.,, 2014), atividade fisica, sintomas dedepressdo
(CHANG; TSAI, 2015) e as doengas cronicas (WANGet al., 2015)
podem influenciar a fungo cognitiva.

1.1 JUSTIFICATIVA

No contexto do envelhecimento populacional no Brasil ¢é
emergente a necessidade de estudos para aprofundar o conhecimento
sobre os potenciais fatores determinantes das alteracdes cognitivas. O
menor consumo de frutas, hortaligas, peixes, o habito de consumir
carnes gordurosas € a menor concentracao sérica das vitaminas By, e o
acido folico sdo fatores determinantes, entretanto, pouco explorados em
estudos nacionais. Além disso, ndo foram encontrados estudos com
idosos da Regido Sul do Brasil, onde a realidade social e econdmica ¢
elevada e distinta dos estudos com idosos de outras regides do Pais.

No Brasil, dois estudos populacionais realizados na Regido
Sudeste encontraram associagdo entre o consumo de frutas e hortalicas e
a funcdo cognitiva em idosos, entretanto, reflete as condigdes da Regido
Centro-oeste do Pais. O primeiro estudo conduzido por Valle et al.
(2009) mostrou que a frequéncia no consumo de frutas e hortaligas (< 5
vezes na semana) foi associada & maior chance para os escores mais
baixos no Mini-Exame do Estado Mental (MEEM). Em sequéncia, o
estudo de Pastor-Valero et al. (2014) avangou na investigacdo e
verificou que o consumo de frutas e hortalicas, em conformidade a
recomendagdo da Organizagdo Mundial da Saude (OMS) (= 5 porgdes
ao dia), foi um fator de protecdo a fungdo cognitiva de acordo com o
Community Screening Instrument for Dementia (CSI-D) em idosos de
areas economicamente desfavoravel do Pais.
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Em outro estudo conduzido na Regido Nordeste do Brasil por
Tassino, Campos e Guerra (2009), foi verificado que a capacidade
cognitiva global avaliada por meio do MEEM, apresentou associagdo
negativa com a idade e com a homocisteina e positiva com a
escolaridade dos idosos. A concentracdo sérica de acido folico, a idade e
a escolaridade foram fatores preditivos para o aumento dos niveis
séricos de homocisteina. Contudo, os autores ndo investigaram a relacao
direta entre as concentragdes das vitaminas B,, acido folico e a fungdo
cognitiva. E reconhecido que a caréncia dessas vitaminas determina a
pior fun¢do cognitiva ndo apenas pelo aumento da concentracio sérica
de homocisteina, mas também, pela limitagdo em outras reacdes de
metilacdo no cérebro, essenciais para a cogni¢do. Aliado a isso, ndo
foram encontradas publicagdes nacionais referentes a combinag@o entre
diferentes concentracdes das vitaminas Bj, e¢ de acido folico e sua
associacdo com a fun¢do cognitiva.

Em face da escassez de estudos na Regido Sul e da introdugdo da
fortificagdo de alimentos obrigatoria com acido folico, ocorrido ha mais
de uma década no Brasil, justifica-se o interesse pela realizagdo desta
pesquisa.

Espera-se que os resultados desta tese possam ampliar a
compreensdo de alguns dos fatores ambientais de exposi¢cdo ao longo da
vida, que se relacionam com piores escores de cognicdo nos idosos. A
compreensdo do efeito dos indicadores de habitos alimentares ndo
saudaveis sobre os escores de cognicdo pode servir de subsidio para a
elaboragdo ou para o fortalecimento das politicas publicas voltadas ao
envelhecimento saudavel, capazes de postergar a frequéncia do declinio
das habilidades cognitivas ou controlar as complicagdes. O resultado da
relag@o entre as concentragdes isolada ou combinada das vitaminas By,
acido folico e a fungdo cognitiva pode contribuir para as discussoes
sobre a necessidade de ampliagdo do monitoramento das concentra¢des
séricas dessas vitaminas nos idosos, bem como, para a avaliagdo da
efetividade do programa de fortificagdo de acido folico no Pais.

Do ponto de vista pratico, a divulgacdo dos resultados por meio
de publicacdes cientificas pode contribuir para a atuagdo do
nutricionista. Este profissional, embasado no conhecimento cientifico
podera propor estratégias de intervencdo nutricional voltada a
preservagdo das capacidades cognitivas dos idosos.

A originalidade dessa tese foi pautada em dois fatores.
Inicialmente pelo direcionamento da pesquisa para os idosos que vivem
no municipio de Floriandpolis, localizado na Regido Sul do Brasil, onde
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a realidade econdmica e social ¢ elevada, quando comparada a outros
estudos com idosos de outras regides do Pais.

Outro fator é a possibilidade de investigar a lacuna do
conhecimento sobre o efeito da combinagdo de diferentes concentragoes
séricas de vitaminas By, ¢ do acido folicona fung¢do cognitiva, além de
investigar se a combina¢do dessas vitaminas ¢ superior ao uso de
indicadores bioquimicos separados, para o risco de provavel déficit
cognitivo em idosos.
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2 REVISAO DA LITERATURA
2.1 ENVELHECIMENTO

O envelhecimento humano ¢é considerado algo natural e
inevitavel, como um processo dindmico e continuo, marcado por
modificagdes morfologicas, funcionais, bioquimicas e psicoldgicas que
determinam a progressiva perda de adaptacdo ao meio ambiente,
ocasionando maior vulnerabilidade aos processos patoldgicos
(LEBRAO; DUARTE, 2003).

Aliado as modifica¢des de natureza bioldgica o envelhecimento
abrange o processo de enfrentamento as mudangas e a adaptagdo a cada
nova situa¢do do cotidiano e; as de ordem social, cujas caracteristicas
envolvem o isolamento do ser humano em func¢do da diminuicido da
participacdo e da produtividade e, da perda do poder fisico e econdmico.
Por outro lado, o processo de envelhecimento também pode registrar
ganhos e conquistas, como as novas possibilidades de convivio,
aquisicdo de conhecimento e a possibilidade de pensar novos papéis
sociais nessa fase da vida (SCHNEIDER, 2004).

Embora a idade cronologica seja estabelecida como ponto de
partida para a velhice, o envelhecimento humano € perceptivel apos o
pico de maturidade entre os 20 e 30 anos, e resulta em declinio lento e
acentuado a partir dos 60 anos (BARREIROS, 2006). Desta forma,
dialogar sobre o processo de envelhecimento pressupde compreender
que este ocorre continuamente durante todo o curso da vida, iniciando
com 0 nascimento.

Nos paises em desenvolvimento, assim como o Brasil, a pessoa
idosa ¢ considerada aquela a partir de 60 anos, enquanto nos paises
desenvolvidos a partir de 65 anos de idade. Essa diferenga na idade é
determinada pela qualidade de vida das pessoas de cada pais (WHO,
2005).

O Brasil tem apresentado um novo padrdo demografico nas
ultimas décadas, caracterizado pelo aumento significativo do numero de
idosos (IBGE, 2010). Dados do IBGE mostram que em 1940, 2,5% da
populacdo brasileira eram de idosos, chegando a 8,6% em 2000 e 10,8%
em 2010 (20,5 milhdes de pessoas). As proje¢des indicam que em 2050
os idosos representardo 22,7% da populagdo do Pais (BRASIL, 2012a).

O envelhecimento da populagdo brasileira acarretarda em
mudangas na estrutura etaria, com diferencas na propor¢ao entre homens
e mulheres idosos. Enquanto 17% dos idosos em 2000 tinham 80 anos
ou mais de idade, em 2050 as estimativas apontam para 28%. Entre as
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mulheres, passara de 18% para aproximadamente 30,8%. Além disso, no
ano 2000, para cada grupo de 100 mulheres idosas havia, em média, 81
homens idosos; Todavia, em 2050, as proje¢oes indicam a redugdo para
em torno de 76 homens (CARVALHO; RODRIGUES-WONG, 2008).

A expectativa média de vida da populagdo cresce a cada ano
devido ao melhor controle dos riscos ambientais e a melhora nas
intervengdes médicas ocorrida nos ultimos anos no Brasil (FARIA et al.,
2013). Esta melhora nas condi¢des de satide dos brasileiros refletiu na
diminui¢do nas taxas de fecundidade, natalidade e da mortalidade,
impulsionando o envelhecimento populacional. No periodo entre 1940 a
1960, o Pais apresentou queda na taxa de mortalidade por doengas
infecciosas e aumento das taxas de fecundidade (WHO, 2005; MALTA
et al., 2006; VERAS, 2009; VASCONCELOS; GOMES, 2012). Neste
periodo, dado ao padrio de queda na mortalidade, houve aumento
expressivo no crescimento populacional, sendo este fendmeno
conhecido como "explosdo demogrdfica" (CARVALHO; GARCIA,
2003). Contudo, do ponto de vista demografico, o envelhecimento
populacional deve-se ao rapido declinio da fecundidade ocorrido nas
décadas de 1980 e 1990, resultando em menor propor¢do de jovens que
passaram a viver por periodos mais longos em um processo gradativo
conhecido como '"tramsicdo demografica" (KALACHE; VERAS;
RAMOS, 1987; LEE; MASON, 2010).

Embora o envelhecimento da populagdo seja um fendmeno
mundial, no Brasil ocorrera em ritmo mais acelerado ao ocorrido em
paises desenvolvidos. Isso porque, estes paises, antes de iniciarem o
processo de transicdo demografica, conviviam com populagdes menos
jovens e ndo tiveram niveis tdo elevados de fecundidade quando
comparados ao Brasil (CARVALHO; GARCIA, 2003).

Em paralelo a transicdo demografica, ocorreram mudangas do
padrdo de adoecimento e mortalidade da popula¢do, passando de
doengas infecciosas para as Doengas e Agravos Nao Transmissiveis
(DANT). Essa transi¢do ¢ conhecida por “transicdo epidemiologica” e é
resultante da melhora das condi¢bes socioecondmicas e culturais da
populagdo (CARAMELLI; BARBOSA, 2002). As DANT constituem
um problema de satide publica atual tanto em paises desenvolvidos
quanto em paises em desenvolvimento e sdo considerados fatores de
risco para as incapacidades funcionais e a qualidade de vida dos idosos
(CHRISTENSEN et al. 2009; CAMPOLINA et al., 2013).

Na atencdo a saude, o envelhecimento ¢é relacionado com o
aumento da carga das DANT que impacta no sistema de saude, pois,
com frequéncia os idosos necessitam de acompanhamento médico e sao
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submetidos a mais exames e hospitalizacdes (NOBREGA; FALEIROS;
TELLES, 2009). Além disso, apresentam queixa de esquecimento e
outras alteracdes cognitivas (FARIA et al., 2013). Na medida em que a
populagdo envelhece, as doencas neurologicas antecedidas pelo déficit
cognitivo tém se tornando cada vez mais frequentes e podem interferir
na sua funcionalidade e na qualidade de vida (SCHMIDT et al., 2011;
DIAS et al., 2015).

Além disso, o aumento da propor¢do de idosos no Brasil, aliado a
reducdo da populagdo adulta economicamente ativa podera culminar em
consequéncias macroecondmicas, tanto pelo impacto das despesas com
a saude, como pelos recursos necessarios para manter a assisténcia ¢ a
previdéncia social (LEE; MASON, 2010; MENDES et al., 2012).

No Brasil, frente a expansdo do envelhecimento populacional e
as limitagdes financeiras, tem sido emergente a formulacdo de
estratégias e acdes voltadas & promog¢do do “envelhecimento saudavel”
ou “envelhecimento bem sucedido” (VERAS, 2009). O almejado
envelhecimento bem sucedido depende do equilibrio entre as varias
dimensoes resultantes da interagdo multidimensional entre saude fisica,
saude mental, independéncia na vida diaria, integra¢do social, suporte
familiar e independéncia econdmica, sem necessariamente significar
auséncia de problemas em todas as dimensdes (RAMOS, 2003).

Entre as agdes voltadas para o envelhecimento bem sucedido
destacam-se aquelas voltadas ao ambiente e aos fatores de exposi¢do ao
longo da vida, pois permitem controlar ou postergar as DANT, incluindo
as alteragdes cognitivas bioldgicas do individuo e a progressdo para as
doengas neurolégicas (JESTE; DEPP, 2010).

2.1.1 Alteracdes biolégicas no envelhecimento

O envelhecimento ¢ um processo gradativo e distinto entre as
pessoas, que provoca mudangas nas células, tecidos e 6rgdos, com
declinio da sua funcionalidade. A este fenomeno natural atribui-se o
nome de senescéncia (PAPALIA; FELDMAN; MARTORELLI, 2013).
Na senescéncia sdo observadas modifica¢des anatdmicas ¢ funcionais,
com declinio das fungdes fisiologicas dos 6rgios e sistemas (LEBRAO;
DUARTE, 2003), com destaque neste estudo para o trato
gastrointestinal e o sistema nervoso.

O transcorrer da idade impde ao organismo alteragdes
bioquimicas, anatomicas e fisioldgicas que comandam e determinam a
menor eficiéncia dos processos digestivos, absortivos, transportadores,
transformadores e excretores dos alimentos e nutrientes (REIS, 2004).
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No trato  gastrointestinal sdo  observadas alteragdes
neuromusculares e neurodegenerativas no sistema nervoso entérico, que
culmina com o declinio da sensibilidade olfativa, gustativa, atrofia das
papilas linguais e a xerostomia (CHAPMAN, 2006; MEERTENS et al.,
2007, BERNSTEIN; FRANKLIN; MUNOZ, 2012). Podem ser
observadas mudangas no apetite, na ingestao alimentar e na variedade da
dieta, que sdo mais evidentes na ocorréncia da perda de dentes ou da ma
condicdo da dentigdo ou proteses (AHMED; HABOUBI, 2010). De
forma complementar, as alteragdes biologicas podem resultar em
fraqueza e relaxamento anormal da musculatura esofagiana, tendo como
resultado a disfagia e o refluxo gastroesofagico (CHAPMAN, 2006).
Tais manifestagdes tornam-se mais evidentes na presenca de condigdes
patologicas e associada ao uso de medicamentos (VARNER, 2007).

Quanto a fungdo gastrica, pode ocorrer a diminui¢do da secrecdo
de 4cido cloridrico (hipocloridria), comprometimento da produgdo do
fator intrinseco e da absor¢do da vitamina By, (ALLEN, 2009;
WERDER, 2010; VAZQUEZ-PEDRAZUELA et al., 2012; MORRIS,
2012a; CARDOSO; COMINETTI; COZZOLINO, 2013). A gastrite ¢ a
utilizagdo cronica de medicamentos como os inibidores da bomba de
protons podem promover a hipocloridria e comprometer a absor¢do da
vitamina Bj,, do calcio ¢ do ferro (AHMED; HABOUBI, 2010;
TANGNEY et al., 2011).

Os intestinos sofrem mudangas na taxa de proliferagdo e de
diferenciacdo dos enterdcitos com redu¢do no niimero e na altura das
vilosidades e criptas intestinais, o que reflete em menor capacidade
absortiva, tornando os idosos mais vulneraveis as caréncias nutricionais
(TIIHONEN; OUWEHAND; RAUTONEN, 2010; MICHELAKOS et
al., 2013). Adicionalmente, os processos patoldgicos como as doengas
inflamatdrias intestinais, tumores ou problemas decorrentes da interagéo
entre medicamentos sdo fatores apontados na etiologia das caréncias
nutricionais por envolver a ma absor¢do de nutrientes (HERRMANN;
OBEID, 2011).

Alteragdes morfologicas no pancreas e figado podem
comprometer a funcionalidade do trato gastrointestinal e a
biodisponibilidade dos nutrientes (NETTO; BRITO, 2001).

Todas essas particularidades biologicas do envelhecimento
normal ou de quadros patologicos que acometem o trato gastrointestinal
podem predispor as caréncias nutricionais, como exemplo, a deficiéncia
das vitaminas B, ¢ do acido folico (SANCHEZ et al., 2011). De forma
complementar, os habitos alimentares ndo adequados podem representar
risco para a caréncia nutricional. Habitos alimentares irregulares entre os
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idosos podem ter como fatores determinantes os aspectos psicossociais,
culturais, religiosos, dependéncia economica (LEITE-CAVALCANTI,
RODRIGUES-GONCALVES; RIOS-ASCIUTTIL, 2009), reducdo da
capacidade em preparar ou comprar alimentos (CHAPMAN, 2006),
recursos econdmicos insuficientes provenientes de aposentadorias e ou
pensdes, o isolamento social e a depressao (AHMED; HABOUBI, 2010;
NASCIMENTO et al., 2012).

Do ponto de vista biologico, o envelhecimento também esta
condicionado as estruturas cerebrais. Esse fendmeno leva a alteragdes
cognitivas, como resultado da reducdo volumétrica e do peso da massa
encefalica, em especial do hipocampo ¢ da amigdala (WISSE et al.,
2014; LUPTON et al., 2016), da perda de neuronios no cortex cerebral
(CARGIN et al.,, 2006; PETERSEN, 2011; FJELL et al., 2014;
MONTEMBEAULT et al., 2012; MEUNIER; STAMATAKIS; TYLER,
2014), bem como da reducdo da capacidade cerebral em remodelar as
conexdes sinapticas (MORAES; MORAES; LIMA, 2010; EDREY et
al., 2014). Aliado a isso, a bainha de mielina, que permite a rapida
transmissdo de impulsos neuronais entre regides do cérebro, comega a
diminuir (PAPALIA; FELDMAN, MARTORELLI, 2013). O estresse
oxidativo (WHALLEY et al., 2004), a redugdo do fluxo sanguineo no
cérebro (FILHO; GORZONI, 2008; ERICKSON; KRAMER., 2009a),
lesdes vasculares e os microinfartos cerebrais comprometem as fungdes
do cérebro, incluindo as habilidades cognitivas.

Mesmo que o envelhecimento acontega de forma saudavel, as
alteracdes no funcionamento cerebral podem estar presentes e conduzir
ao natural declinio da fungéo cognitiva.

2.2 COGNICAO E RASTREIO EM IDOSOS

A palavra cognicao deriva do latim “cognitione”, definida pelo
dicionario de Lingua Portuguesa como "Aquisicdo do conhecimento"
(FERREIRA, 1999). A cogni¢do adquire um conceito mais amplo e
abrangente referente as atividades mentais, envolvidas na aquisigdo,
processamento, organizac¢do e uso do conhecimento, sendo resultado do
processamento coordenado em varias regides do cérebro (BENNETT;
MADDEN, 2013).

A cogni¢do € um conjunto de capacidades ou habilidades mentais
que permitem que a pessoa compreenda e resolva os problemas do
cotidiano. Ela é formada pela memoria (capacidade de armazenamento
das informagdes), fungdes executivas (capacidade de planejamento,
antecipacdo, sequenciamento e monitoramento de tarefas complexas),
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linguagem (capacidade de compreensdo e expressdo da linguagem oral e
escrita), fungdes visuo-espaciais (capacidade de localizagdo no espaco e
percepcao das relagdes dos objetos entre si), praxia (capacidade de
executar um ato motor) e gnosia/percep¢do (capacidade de
reconhecimento de estimulos visuais, auditivos e tateis) (BRASIL,
2012a).

Entre as capacidades, a memoéria compreende a habilidade de
aquisicdo ou codificagdo, armazenamento ou consolidacdo e a evocacdo
da informagdo recebida e processada. A codificagdo pode ser
compreendida como o processo de entrada, o registro inicial da
informacdo e a capacidade de manté-la ativa por um tempo suficiente
até que ocorra a consolidag@o. J4 a evocagdo refere-se a capacidade de
recuperar a informacdo registrada e armazenada, para posterior
utilizacdo (ALVAREZ; SQUIRE, 1994, WALSH et al., 2014). De
maneira geral a memoria € coordenada por um conjunto de redes
independentes distribuidas nas estruturas cerebrais do lobo temporal,
particularmente no hipocampo e nas areas corticais adjacentes
(entorrinal, perirhinal e no cortex hipocampal) (SPERLING et al., 2010;
SHOHAMY; TURK-BROWNE, 2013; WALSH et al., 2014).

Existem tipos diferenciados de memoria em relagdo ao tempo de
duracdo e do seu conteudo. Quanto ao tempo de duragdo, a memoria de
trabalho ou imediata € breve, tem a duracdo de segundos até, no
maximo, poucos minutos. Particularmente, este tipo de memoria nao
deixa tracos e ndo produz arquivos, e ¢ usada, por exemplo, para
conservar um numero de telefone o tempo suficiente para disca-lo
(IZQUIERDO, 2002). Esse tipo de memoria compreende um sistema de
controle de atengao, auxiliado por dois sistemas de suporte responsaveis
pelo arquivamento temporario e manipulacdo de informagdes, um de
natureza visuo-espacial e outro de natureza fonologica (BADDELEY,
1992). O processamento da memoria de trabalho é realizado pelo cortex
pré-frontal, na porcdo anterior do lobo frontal e basicamente depende da
atividade elétrica de neuronios dessas regides (IZQUIERDO, 2002).

Diferentemente da memoria de trabalho, a memoéria de longo
prazo proporciona a consolidacdo das informagdes por periodos
substanciais de tempo e abarca uma série de processos metabolicos. A
consolidagdo da memoria de longa duragdo requer um periodo de 3 a 8
horas e envolve as estruturas cerebrais, como CA1 do hipocampo, cortex
entorrinal e a amigdala (IZQUIERDO, 2002). Na memoria de longo
prazo as informagdes sdo distribuidas e armazenadas em areas corticais
distintas. O processo de consolidagdo das informacdes acontece pela
integracdo de regides corticais que conjuntamente armazenam um
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evento (ALVAREZ; SQUIRE, 1994). Neste caso, a amigdala basolateral
modula o processo da consolidagdo da memoria por meio de excitagdo
emocional (MC GAUGH et al., 1996).

Os mecanismos da consolida¢do da memoria de longa duragdo
envolvem um processo eletrofisioldgico chamado de Potencial de Longa
Duragdo (LTP). A LTP consiste no aumento persistente da resposta de
neurdnios a breve estimulagdo repetitiva de um axonio ou um conjunto
de axonios que fazem sinapses com eles (BLISS; COLLINGRIDGE,
1993). A indugdo da LTP requer ativagao dos receptores de glutamato e
N-metil-D-Aspartato (NMDA), na regido CA1 do hipocampo (KAUER;
MALENKA, 2006), por meio da liberacdo intracelular deCa® ¢ a
ativacdo da proteina quinase (BLISS; COLLINGRIDGE, 1993).
Todavia, a ac¢do da quinase pode ser inibida pelo equilibrio da
fosforilacdo dos receptores glutamatérgicos. A memoria também sofre
modulagdo por neurotransmissores, neuromoduladores e hormdnios
(endorfina, adrenocorticotropina, adrenalina, noradrenalina,
vasopressina e outros) (LIEN et al., 2006).

De acordo com seu conteido, a memdria de longa duracdo ¢
classificada em declarativa (ou explicita) e procedual (ou implicita)
(IZQUIERDO, 2002). A memoria declarativa compreende a memoria
episddica e semantica. A memoria episddica considerada ¢
autobiografica e refere-se a habilidade em lembrar acontecimentos
especificos, como o que a pessoa comeu no café da manha e se trancou
o carro quando estacionou. As regides do cérebro envolvidas na
recuperagdo de memoria autobiografica sdo influenciadas pelo
significado emocional das memorias acionadas e sua relagdo com a
historia de sua vida (PIEFKE et al., 2003). J4 a memdria semantica
mantém armazenado o conhecimento de fatos historicos, localizagdes
geograficas, costumes, significados das palavras e outros (SHOHAMY;
TURK-BROWNE, 2013). O hipocampo e as estruturas do cortex
entorrinal sdo responsaveis pela memoria declarativa (WISSE et al.,
2014; WALSH et al., 2014). Todavia, a modulagdo ¢é realizada pela
regido da amigdala basolateral (MC GAUGH et al., 1996; IZQUIERDO,
2002).

Por outro lado, a memoéria procedual inclui habilidades motoras,
habitos e processos que uma vez aprendidos podem ser ativados sem
esfor¢o consciente (SHOHAMY; TURK-BROWNE, 2013). Esse tipo de
memoria é importante para o desempenho de atividades como andar de
bicicleta e usar computador e é pouco afetado com a idade, entretanto,
pode ser acompanhado de lentiddo nas respostas (PAPALIA;
FELDMAN; MARTORELLI, 2013). As regides do cérebro
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responsaveis sdo o nucleo caudato e o cerebelo, podendo envolver o
lobo temporal do cérebro (hipocampo e o cortex entorrinal)
(IZQUIERDO, 2002).

Outra habilidade da cogni¢do sdo as fungdes executivas. Estas
representam um conjunto de processos cognitivos que envolvem a
capacidade de planejamento, execugdo de atividades complexas e outros
processos que permitem que a pessoa organize e estruture seu espaco
(XAVIER et al., 2010, MORAES; MORAES; LIMA, 2010). Essa
habilidade é dependente de um processamento complexo, envolvendo o
lobo frontal, o tdlamo, as estruturas limbicas e as vias que conectam
essas regides do cérebro. Contudo, sdo as areas pré-frontais que exercem
o papel determinante (TONIETTO et al., 2011).

As fungdes executivas s@o sustentadas por outras capacidades,
como a atengdo, a percepcao (gnosia) (GLISKY, 2007) e a linguagem
(VYGOTSKY, 1998). A aten¢do permite que a pessoa possa selecionar
algumas informagdes e ignorar outras; manter a concentracdo em uma
informagdo por um periodo de tempo; dividir a aten¢do entre dois ou
mais aspectos a0 mesmo tempo; e mudar o foco da atengdo quando for
necessario. Ela também possibilita selecionar as informagdes especificas
a serem processadas e o descarte daquelas desnecessarias. De forma
complementar, a atencdo determina a percepcdo da pessoa frente a sua
realidade o seu comportamento e a tomada de decisdes frente aos
estimulos vivenciados. E reconhecido que o idoso pode apresentar
capacidade reduzida em dividir ou deslocar a sua aten¢do para uma ou
mais situagdes, bem como para aprender uma nova situagdo (MORAES;
MORAES; LIMA, 2010).

Aliado a isso, ocorre a lentificagio dos movimentos motores
devido ao declinio das func¢des psicomotoras (praxia). Este declinio ¢é
atribuido ao comprometimento da percepgdo, da atengdo e da velocidade
do processamento das informagdes, e conduz ao aumento do tempo de
reacdo para execucdo das tarefas diarias (NEMETH et al., 2013).

Em sequéncia, a linguagem ¢ considerada a capacidade verbal da
cogni¢do, aprendida por meio do contato social entre a pessoa e o
ambiente. Ela possui duas fungdes: uma comunicativa e outra
relacionada a capacidade de organizacdo do pensamento e das suas
acdes (VYGOTSKY, 1998). Segundo Menezes (2013), a linguagem ¢
um componente importante para o ser humano, pois permite a expressao
de informagdes vitais e a interagdo social. Durante o avango da idade, a
capacidade de producdo da linguagem na forma de fala e escrita pode
declinar, com maior preservagdo da capacidade de compreensdo dos
fatos.
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Por fim, outra habilidade fundamental para a fungdo cognitiva ¢ a
visuo-espacial. Esta habilidade pode ser entendida como o produto final
da organizagdo e integragdo dos estimulos sensoriais (visdo, audigdo,
tato e propriocep¢ao) de maneira a fornecer um panorama abrangente da
espacialidade e da geometria do meio externo (MATTEL, MATTEI,
2005).

A fungdo cognitiva, em particular a memoria ¢ a habilidade
executiva, naturalmente pode declinar com a progressdo da idade
(CLARKEEet al., 2014). A memoria de trabalho é a habilidade cuja
alteragdo ¢ inicialmente perceptivel (MEUNIER; STAMATAKIS;
TYLER, 2014; ESHKOOR et al., 2015). Este declinio na memoria é
identificado no cotidiano de muitos idosos, que lembram com facilidade
de eventos antigos e apresentam dificuldades em lembrar fatos ou
situagdes recentes. A dificuldade em lembrar pode estar relacionada a
complexidade das tarefas. Nas tarefas que exigem somente o ensaio e
repeti¢do, pode haver pouco declinio, entretanto, nas tarefas mais
complexas esta habilidade pode ser mais comprometida (PAPALIA;
FELDMAN; MARTORELLI, 2013). E comum no envelhecimento que
as perturbagdes na memoria sejam extrapoladas para a memoria
declarativa, em especial para a memoria episodica (SPERLING et al.,
2010; ESHKOOR et al., 2015), com maior preservagdo da memoria
procedual (SHOHAMY; TURK-BROWNE, 2013).

Com o declinio das fungdes cognitivas no envelhecimento sio
verificadas perdas funcionais, iniciadas com prejuizos na execucao das
Atividades Avangadas de Vida Diaria (AAVDs), relacionadas aos
dominios fisicos, lazer, social e produtivo, pois exigem maiores niveis
de fungdes cognitivas, fisicas e sociais. Posteriormente, sdo seguidas por
alteragdes nas Atividades Instrumentais da Vida Didria (AIVDs), que
estdo relacionadas as tarefas de manutencdo da vida em comunidade,
com direcdo para as alteragdes nas Atividades Bésicas da Vida
(ABVDs) (DIAS et al., 2015).

Precocemente pode ser verificado o comprometimento das
fungdes executivas para atividades como fazer compras, tomar condugéo
e até o gerenciamento do dinheiro. As pessoas com dificuldade para
realizar essas atividades, progressivamente deixam de fazé-las, pois seus
familiares assumem a responsabilidade, podendo agravar o quadro de
dependéncia do idoso e sua qualidade de vida (d’ORSI; XAVIER;
RAMOS, 2011).

Outras habilidades cognitivas também sdo passiveis de declinar
no envelhecimento, tais como: atengdo, percep¢do, processamento
visuo-espacial e a linguagem (ESHKOOR et al.,, 2015). Diante do
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exposto, torna-se importante nesse contexto o monitoramento e o
rastreio da funcdo cognitiva em idosos.

Para identificar os idosos com provavel déficit cognitivo existem
instrumentos que permitem o rastreio. Entre eles destacam-se o CERAD
(Consortium to Establish a Registry for Alzheimer’s Disease) (MORRIS
et al., 1989), o CAMDEX (Cambridge Mental Disorders of the Elderly
Examination) (ROTH et al., 1986), o CSI-D (Community Screening
Instrument for Dementia) (HALL et al., 2000) e o SIDAM (Structured
Interview for the Diagnosis of Dementia of Alzheimer’'s type,
Multiinfarct Dementia) (APRAHAMIAN et al, 2011), além do
instrumento MEEM (Mini-Exame do Estado Mental) desenvolvido por
Folstein et al., (1975), traduzido e validado no Brasil por Bertolucci et
al., (1994), de acordo com a realidade socioecondmica e cultural local.

O MEEM ¢ composto por questdes agrupadas em categorias,
que objetiva avaliar as "capacidades" cognitivas especificas, incluindo a
orientag¢do temporal (5 pontos), orientagdo espacial (5 pontos), memoria
imediata (3 pontos), atengdo e calculo (5 pontos), memoria de evocagdo
das trés palavras (3 pontos), linguagem (8 pontos) e capacidade
construtiva visual (1 ponto) (BERTOLUCCI et al., 1994). Os escores
obtidos da soma dos componentes do MEEM variam de zero até o
maximo de 30 pontos. A maior pontuagcdo indica a melhor fungdo
cognitiva (SCAZUFCA et al., 2009).

Esse instrumento possibilita a avaliagdo especifica de cada
capacidade cognitiva por meio da avaliacdo individualizada, e também
da funcdo cognitiva global, pela soma das pontuagdes obtidas
(MENEZES, 2013). Ap6s a obtencdo da pontuagdo total do MEEM,
podem ser adotados pontos de corte que permitem a classificacdo dos
idosos em: provavel déficit cognitivo ou auséncia de déficit cognitivo.
Esses pontos de corte sdo ajustados pelo nivel de escolaridade das
pessoas (SCAZUFCA et al., 2009).

O MEEM tem sido amplamente utilizado em estudos
epidemioldgicos internacionais e nacionais como teste de rastreio para
detecgdo de alteragdes nas fungdes cognitivas de idosos (DIAS et al.,
2015). Esse instrumento apresenta a vantagem de ser um método
simples, de facil aplicagdo e pode ser aplicado por diferentes
profissionais da area da satde, apos treinamento curto (TASSINO;
CAMPOS; GUERRA, 2009).

Por outro lado, o instrumento tem a desvantagem de ser
influenciado pela menor condi¢do socioecondmica e nivel de
escolaridade (MENEZES, 2013). Para o controle deste viés, recomenda-
se que a classificacdo da funcdo cognitiva global seja ajustada para a
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escolaridade individual. Isso por que a auséncia desse ajuste pode levar
a perda de casos entre os idosos mais escolarizados ¢ a falsos casos entre
aqueles com menor grau de escolaridade (TASSINO; CAMPOS;
GUERRA, 2009).

No Brasil, diferentes pontos de corte para a classificagdo da
funcdo cognitiva global sdo propostos para o MEEM, de acordo com o
nivel de escolaridade, reproduzindo resultados discordantes quando
aplicados em uma mesma populagdo. Os pontos de corte recomendados
variam de 13 para analfabetos, 18 para baixa escolaridade média e 26
para elevada escolaridade (BERTOLUCCI, 1994); 19/20 para
analfabetos e 23/24 para qualquer grau de escolaridade (ALMEIDA,
1998); < 18 para analfabetos, < 21 para 1 a 4 anos de estudo, < 24 para 5
a 8 anos de estudo e < 26 para o nivel educacional acima de 8 anos de
estudo (CARAMELLI et al., 1999); 20 para analfabetos, 25 para 1 a 4
anos de estudo, 26 para 5 a 8 anos de estudo, 28 para 9 a 11 anos de
estudo e 29 para escolaridade superior a 11 anos de estudo (BRUCKI et
al., 2003); 18/19 para analfabetos e 24/25 para qualquer nivel de
instrugdo escolar (LOURENCO; VERAS, 2006); e por ultimo, 14/15
para analfabetos e 17/18 para educagdo formal (SCAZUFCA et al.,
2009).

Segundo Scazufca et al., (2009) em paises em desenvolvimento,
como o Brasil, os idosos estdo mais expostos ao analfabetismo ou menor
grau de escolaridade quando comparados a paises desenvolvidos. Esta é
uma realidade atual no Pais e ainda persistente por muitas geracgoes.
Assim, € sugerido que a escolha por pontos de corte menorespode
permitir o controle de superestimativas de provavel déficit cognitivo.

Também ¢ possivel que na auséncia de consenso quanto ao
melhor ponto de corte a ser adotado, o escore do MEEM possa ser usado
sem classifica¢do, na forma de variavel continua.

2.2.1 Déficit cognitivo e fatores associados

O envelhecimento normal e saudavel vem acompanhado de
mudangas na fun¢do cognitiva, caracterizado pelo Comprometimento
Cognitivo Leve (CCL) (ESHKOOR et al., 2015). O CCL ¢ definido pelo
déficit cognitivo maior do que o esperado para idade e escolaridade do
individuo, mas que ndo interfere notavelmente nas AIVDs e dos seus
familiares (CHARCHAT-FICHMAN et al., 2005; KIM et al., 2007;
BROOKS; LOEWENSTEIN, 2010; PETERSEN, 2011).

As pessoas com CCL podem permanecer estaveis ou voltar a
normalidade ao longo do tempo, porém, mais da metade dos casos
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progride para deméncia dentro de cinco anos (GAUTHIER et al., 2006;
JAGER; OULHAJ; JACOBY, 2012). A medida que o CCL passa a
interferir nas atividades da vida diaria, na vida social e na qualidade de
vida do individuo, torna-se um indicador da progressdo para as doencas
neurodegenerativas (BROOKS et al., 2010; DOUAUD et al., 2013).
Segundo Clarke et al. (2014), o numero de pessoas com CCL e
deméncias ¢é susceptivel de aumento em todo o mundo, dada a melhoria
na esperanga de vida evidenciada nos ultimos anos, mesmo em paises
em desenvolvimento.

No Brasil, alguns estudos epidemioldgicos de base populacional
estimaram a frequéncia de déficit cognitivo entre os idosos
domiciliados. Em uma amostra de 2.143 pessoas com idade igual ou
superior a 60 anos integrantes do projeto Saude, Bem Estar e
Envelhecimento de Sao Paulo (SABE), a prevaléncia estimada de déficit
cognitivo global foi de 6,9%. A frequéncia foi proporcionalmente maior
com a progressdo da idade, sendo 4,2% para idosos com 60 a 74 anos e
17,7% para as pessoas com 75 anos de idade ou mais. No estudo, foi
utilizado o MEEM, com adocdo de pontos de corte de 12/13 para
classificacdo da fungdo cognitiva (LEBRAO et al., 2005).

Em outro estudo com uma amostra populacional de 1.558 idosos,
participantes do projeto Bambui no estado de Minas Gerais, foi
encontrada a frequéncia de 4,3% para o déficit cognitivo, usando escore
do MEEM igual ou inferior a 13 pontos (VALLE et al., 2009).

Adicionalmente, o estudo Sdo Paulo Ageing and Health Study
(SPAH) avaliou uma amostra de 1.933 idosos no municipio de Butanta,
Sdo Paulo e encontrou prevaléncia de 4,4% de déficit cognitivo global.
Os pontos de corte adotados foram de 14/15 para idosos sem
escolaridade e 17/18 com educagdo formal (SCAZUFCA et al., 2009).

A revisdo sistematica conduzida por Fagundes et al. (2011) a
partir da selecdo de cinco estudos de Sdo Paulo, mostrou que a
prevaléncia de déficit cognitivo variou de 5,1% a 19,0% entre os idosos.

Na Regido Sul do Brasil, outros estudos epidemioldgicos de base
populacional com idosos mostraram resultados discordantes aos
apresentados anteriormente. As diferencas sdo atribuidas aos pontos de
corte distintos dos estudos. Na Regido Sul foi verificado uso de pontos
de corte mais elevados e isso pode aumentar a sensibilidade para
detec¢do dos casos de provavel déficit cognitivo.

Inicialmente, o estudo com 1.656 idosos participantes do projeto
EpiFloripa Idoso (2009-2010) no municipio de Florianépolis, Santa
Catarina, encontrou prevaléncia estimada em 46,8% para o provavel
déficit cognitivo no MEEM, ao adotar os pontos de corte propostos por
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Brucki (MEDEIROS et al., 2012). Outro estudo, conduzido com 1.514
idosos de Bagé, no Rio Grande do Sul,verificou prevaléncia estimada de
34,1%para o déficit cognitivo, com os pontos de corte 22/23 adotados
no MEEM (HOLZ et al., 2013).

Tendo em vista a progressdo do envelhecimento populacional e as
alteragdes cognitivas, torna-se importante a compreensdo dos fatores
ambientais determinantes da fun¢do cognitiva. Esta compreensdo
permite a ado¢do de medidas de intervengdo que prolonguem a
autonomia da pessoa, retarde o inicio do processo demencial
(GAUTHIER et al., 2006), além de diminuir o estresse dos familiares
(PETERSEN et al., 2011).

O risco para o provavel déficit cognitivo ¢ associado a fatores
intrinsecos e extrinsecos de cada pessoa, que ndo obedecem & mesma
idade cronoldgica. Entre os determinantes intrinsecos, a idade ¢ o fator
mais importante (NAQVI et al., 2011; MICHELAKOS et al., 2013).
Com frequéncia as pessoas com idade mais avangada apresentam pior
funcdo cognitiva global quando comparadas aquelas com idades
inferiores (SOARES et al., 2012; ANDRADE et al., 2014).

O sexo ¢ outro fator intrinseco que influéncia a cogni¢do. Nos
estudos nacionais (SOARES et al., 2012; HOLZ et al., 2013) e
internacionais (HAN et al., 2008; GAO et al.,, 2015) os homens
apresentaram maiores escores no MEEM em relacdo as mulheres.
Porém, outros estudos (VALLE et al., 2009; CHEN; HUANG; CHENG,
2012) encontraram resultados discordantes, sendo os escores de
cogni¢do mais elevados para as mulheres. Reconhecidamente, homens e
mulheres apresentam caracteristicas bioldgicas particulares que podem,
em parte, proporcionar diferencas na cogni¢do. As diferencas na
cogni¢do entre os sexos podem ser atribuidas aos hormonios sexuais, ao
estrogénio, a progesterona e a testosterona(LI; SINGH, 2014).

A historia familiar e os fatores genéticos também sdo fatores
determinantes (SOARES et al., 2012), entretanto, ndo explicam ou
predizem a maioria dos casos de déficit cognitivo (HERRMANN;
OBEID, 2011). Entre as causas genéticas estabelecidas na literatura
cientifica, as de maior relevancia sdo as mutagdes nos cromossomos 21
(proteina precursora do B-amiléide), 14 (proteina presinilina 1- PS1) e 1
(proteina prenisilina 2-PS2). A maioria das mutagdes esta relacionada ao
PS1 responsavel pela predisposicdo a formagdo de placas de f-amildide
no cérebro (TANZI; BERTRAM, 2005). Também o gene apoliproteina
E (APOE) epsilon4 é um fator de risco reconhecido (ESHKOOR et al.,
2015; LUPTON et al., 2016).
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Entre os fatores extrinsecos ou ambientais de risco para o
provavel déficit cognitivo, a escolaridade ¢ determinante. Pessoas sem
escolaridade ou com menor grau de escolaridade frequentemente
apresentam pior fun¢do cognitiva quando comparada aquelas com maior
grau de escolaridade (SCAZUFCA et al., 2008; BOTTINO et al., 2008;
WILSON et al.,, 2009). A escolaridade, por determinar o tipo de
ocupagdo, a renda, saude e o estilo de vida adotados ao longo dos anos,
pode impactar na cogni¢do (MAURER, 2011). Em conjunto, a
escolaridadee as condigdes econdmicas desfavoraveis sdo fatores
determinantes (HERRERA et al., 2002; WU et al., 2011; DIAS et al.,
2015). As experiéncias educacionais precoces e prolongadas ao longo da
vida podem promover a maior reserva cognitiva no envelhecimento e
exercer prote¢do a cogni¢do ao longo da vida(WHALLEY et al., 2004;
STERN, 2009).

Além da escolaridade, os habitos de vida modificaveis, como a
inatividade fisica (FRANCO-MARTIN et al., 2013; GOMES-PINILLA;
HILLMAN, 2013; CHANG et al. 2015), a baixa frequéncia em
atividades de lazer (d'ORSI; XAVIER; RAMOS, 2011), o uso de tabaco,
o consumo abusivo de alcool (ESHKOOR et al., 2015), a depressdo
(GARROD et al., 2008; NASCIMENTO et al., 2012; CHANG et al.,
2015) o comprometimento da atividade social (BENEDETTI et al.,
2012; CAETANO; SILVA; VETTORE, 2013), o Acidente Vascular
Cerebral (AVC), a Hipertensdo Arterial (HAS), as Doengas
cardiovasculares (DCV) (HERRMANN; OBEID, 2011; WU et al.,
2011; PARAN et al., 2011; WANG et al., 2015), o Diabetes Mellitus
(DM) (ALMEIDA-PITITTO; FILHO; CENDOROGLO, 2008;
JEFFERSON et al., 2015) e a obesidade (PAPACHRISTOU et al.,
2015) sao fatores frequentemente associados ao déficit cognitivo.

O exercicio fisico aerdbio ¢ capaz de promover beneficios a
cogni¢do. Este efeito ¢ atribuido a sua capacidade de aumentar o volume
da substincia branca e cinzenta no cortex pré-frontal e beneficiar a
plasticidade neuronal (ERICKSON; KRAMER, 2009; ERICKSON et
al.,, 2010a, b; SOFI et al., 2011; DENKINGER et al., 2012; WILD-
WALL; FALKENSTEIN; GAJEWSKI, 2012; FRANCO-MARTIN et
al., 2013; GOMES-PINILLA; HILLMAN, 2013). De forma
complementar, promove o aumento do fluxo sanguineo e a oxigenagéo
no cérebro que pode trazer beneficios a fung¢do cognitiva (ERICKSON
etal., 2010D).

A depressdo € uma doenga comum entre os idosos (GARROD et
al., 2008; NASCIMENTO et al., 2012; CHANG et al., 2015), com
prevaléncia estimada entre 30 a 50% (CARREIRA et al., 2011). Trata-se
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de uma condicao patoldgica que provoca profundas mudangas no estado
emocional, resultando em humor deprimido, tristeza, sentimentos de
desvalia e culpa, perda de interesse e prazer por atividades habituais e o
isolamento social (JORGE, 2003). Frente a essas implicagdes, a
depressdo é compreendida como um potencial fator de risco para o
déficit cognitivo (SOARES et al.,, 2012; SINN et al, 2012). A
manifestacdo da doenca é mais frequente em mulheres, pois elas estdo
mais expostas as condigdes socioecondmicas desfavoraveis e
apresentam maior vulnerabilidade psicopatologica e social em relacdo
aos homens (LEBRAO et al., 2005).

Os mecanismos pelos quais as doengas cardiovasculares e
cerebrais se relacionam com o déficit cognitivo sd@o multifatoriais
(JEFFERSON et al., 2015). A hipertensao, a doenca cardiovascular e o
AVC, por provocarem a hipoperfusdo cerebral, podem representar
fatores de risco potenciais a cognicdo (PARAN et al., 2011; WANG et
al., 2015). Segundo Freeman; Granholm (2011) a redugdo da
vasculariza¢do do hipocampo pode aumentar a vulnerabilidade para o
AVC isquémico. Ainda na perspectiva das doencas cardiovasculares, o
tabagismoe o excesso de alcool sdo fatores de risco estabelecidos e
podem relacionar-se a pior fun¢do cognitiva (JEFFERSONet al., 2015).

Quanto a hiperglicemia ¢ sugerido que esta condi¢do pode
promover o estresse oxidativo e o acimulo de substancia B-amiléide
intracerebral. Também a insulinemia e o IGF-1 (insulin-like growth
factor-1) sdo fatores de risco mencionados para as alteracdes cognitivas
(ALMEIDA-PITITTO; FILHO; CENDOROGLO, 2008).

Além disso, a hipertensdo, diabetes e doengas cardiovasculares
aliadas a obesidade (RAJI et al., 2014; PAPACHRISTOU et al., 2015),
por elevarem a concentracdo do marcador inflamatorio interleucina 6
(IL-6), podem modular a neuroinflamagéoe influenciar o funcionamento
cognitivo (WHALLEY et al., 2004).

Como visto a exposicdo aos diferentes fatores ambientais
modificaveis ao longo da vida podem determinar, em parte, as variagdes
na cognicdo entre os idosos. Além dos fatores mencionados, os
indicadores de habitos alimentares ndo satdaveis (GU; SCARMEAS,
2011; CHAN; CHAN; WOO, 2013; PARROTT et al., 2013) e o status
sérico das vitaminas By, e acido folico (HERRMANN; OBEID, 2011;
MORRIS, 2012a; SMITH et al, 2010; BLASKO et al., 2012;
MANAVIFAR et al., 2013) sdo apontados por estudos como fatores
determinantes.
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2.3 CONSUMO ALIMENTAR

O consumo alimentar, ao longo da vida, pode melhorar ou piorar
a funcdo cognitiva. A regularidade na ingestdo de frutas, hortalicas e
peixes sdo consideradas indicadores de habitos saudaveis e destacados
como fatores de protecdo a cognicdo (BERNSTEIN; FRANKLIN;
MUNOZ, 2012; TORRES et al., 2012). Em contraste, o consumo de
carnes gordurosas pode apresentar impacto negativo (PARROT, 2013).

Frutas e hortaligas sdo fontes de nutrientes como a vitamina E, C,
carotendides e de compostos bioativos como os flavonodides, que
exercem efeito antioxidante (MORRIS et al., 2006, LOEF; WALACH,
2012). O beneficio a cognicdo pode ser atribuido & combinagdo e a
interagdo entre os componentes antioxidantes presentes nesses alimentos
(PASTOR-VALERO et al., 2014). Além disso, os vegetais sdo fontes de
acido folico que é um componente essencial no metabolismo da
homocisteina, contribuindo para aintegridade dafungdo cognitiva
(DONINI et al., 2007; MORRIS, 2012b).

Em particular, os peixes sdo considerados boas fontes de &cidos
graxos poli-insaturados linolénicos da série omega 3 (Acido
Eicosapentaendico - EPA e Acido Docosahexaenéico- DHA). E
reconhecido que o dmega 3 pode exercer efeitos protetores ao sistema
cardiovascular ¢ ao SNC (COLE; QIU-LAN; FRAUTSCHY, 2010).
Quanto aos mecanismos vasculares, o EPA ¢ o DHA podem contribuir
para a diminui¢do do risco de trombose, inflamacao (SINN et al., 2012;
FEART et al., 2013; BARBERGER-GATEA, 2014), reducdo da pressdo
arterial, dos niveis séricos de triglicerideos (TAN et al., 2012) e para o
controle do diabetes mellitus (COLE; QIU-LAN; FRAUTSCHY, 2010).

Em especial, o DHA constitui 30% a 40% de acidos graxos
poliinsaturados de cadeia longa no cortex cerebral (OULHAIJ et al.,
2016). Além disso, ele participa da fluidez e do transporte de ions nas
membranas bioldgicas, incluindo as neuronais. Como envelhecimento, a
fluidez pode ficarcomprometida devido ao aumento na concentragéo
sérica do colesterol, redugdo da atividadede enzimas de dessaturagdo e
ao aumento do estresse oxidativo (SINN et al., 2012). Desta forma, ¢é
provavel que o acido graxo dmega 3 desempenhe efeito na manutengio
da integridade estrutural das membranas neuronais, bem como na
regulacdo da transmissdo neural (SOLFRIZZI et al., 2006; GOMEZ-
PINILLA, 2011).

Além destes efeitos, o Oomega 3 pode desempenhar outros
mecanismos protetores. Entre eles, destaca-se a redugdo da deposicdo de
B-amildide no cérebro, a protecdo sinaptica por meio da redugdo da
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neuroinflamacdo e dos danos oxidativos (TAN et al, 2012).
Adicionalmente, tém sido verificado beneficios do 6mega 3 na
prevencdo da atrofia no lobo temporal medial, em especial no
hipocampo (JERNERENet al., 2015).

Inversamente, o consumo de alimentos fontes em gordura
saturada, tais como as carnes vermelhas com gordura aparente e o
frango com pele, sdo considerados indicadores de hébitos alimentares
ndo saudaveis eapontados como fatores de risco para o provavel déficit
cognitivo (WANG et al., 2010). Os mecanismos pelos quais a gordura
saturada exerce efeito deletério ao cérebro ndo sdo totalmente
compreendidos. Todavia, entre os mecanismos propostos € aceitos é que
a gordura saturada provoca danos ao sistemacardio vascular, a reducdo
da neurogénese e o aumento do estresse oxidativo no cérebro
(FREEMAN; GRANHOLM, 2012).

Em 2003 a OMS recomendou para o controle das doencas
cronicas o consumo de cinco ou mais por¢des de frutas e hortaligas ao
dia (400-500g ao dia) e a ingestdo limitada de alimentos fontes em
gordura saturada. Além disso, a OMS incentiva o consumo de uma ou
mais por¢des de peixes na semana, como parte do habito alimentar
saudavel (WHO, 2003).

Alguns estudos internacionais (NURK et al, 2010; YE;
BRUPATHIRAJU; TUCKER, 2013; CHAN; CHAN; WOO, 2013)
encontraram associagdo entre o consumo regular de frutas, de vegetais
isolados ou a associacdo desses € o menor risco de déficit cognitivo. No
Brasil, foram encontrados dois estudos conduzidos na Regido Sudeste
mostrando essa associagao.

O estudo oriundo do projeto Bambui com 1.558 idosos de Minas
Gerais, Brasil, revelaram que os idosos que apresentaram menor
frequéncia no consumo de frutas e hortali¢as (< 5 vezes na semana)
apresentaram 1.94 vezes mais chances de terem os escores mais baixos
no MEEM (VALLE et al., 2009). “Em adi¢3o, no estudo “Sdo Paulo
Aging & Health Study” (SPAH)” conduzido com 1.849 idosos que
viviam em areas economicamente desfavoraveis de Sdo Paulo, foi
verificado que para aqueles que consumiam > 5 porcdes / dia de frutas
e hortalicas apresentaram menor chance de comprometimento cognitivo
(PASTOR-VALERO et al., 2014).

Em concordancia a estes resultados, um estudo chinés verificou
para as mulheres idosas de Hong Kong que revelaram consumir frutas e
vegetais apresentaram menores chances decomprometimento cognitivo
(OR: 0.73; IC 95% 0.54; 1.00). No estudo, a funcdo cognitiva foi
avaliada por meio do intrumento “Community Screening Instrument for
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Dementia” (CSI-D) e as informagdes dietéticas investigadaspor meio de
um questionario de frequéncia alimentar (CHAN; CHAN; WOO, 2013).

Outro estudo Chinés “Chinese Longitudinal health Longevity
Study” (CLhLS), conduzido com 6.911 idosos analfabetos, identificou
que o maior consumo de verduras e vegetais foi inversamente associado
ao déficit cognitivo (MEEM), tanto na analise bruta (OR=0,66; 1C95%:
0,58,0,75) quanto na analise final ajustada (OR:0.78; IC 95%:0.64, 0.96)
(CHEN; HUANG; CHENG, 2012). De forma complementar resultados
do “Project of Longevity and Aging in Dujiangyan” (PLAD) conduzido
com 870 idosos de 90 anos ou mais de idade residentes Dujiangyan na
China, foi verificado que a menor ingestdo de legumes foi associada ao
comprometimento cognitivo, enquanto a ingestdo de frutas ndo
apresentou a mesma associagdo (WANG et al., 2010). Esses resultados
sdo suportados pelo fato dos vegetais apresentarem maior quantidade de
vitamina E. Além disso, os vegetais sdo normalmente consumidos com
gorduras adicionais, o que aumenta a absor¢do da vitamina E, dos
carotenoides e flavonoides (MORRIS et al., 2006).

Em Porto Rico, no estudo tranversal “Healht Study” conduzido
com 1.412 adultos com idade entre 45-75 anos foi verificado que a
maior variedade no consumo de frutas e hortalicas por idosos foi
associada a melhor fun¢do cognitiva global no MEEM, apds o ajuste
final (p=0.012). Todavia, ao considerar a quantidade total consumida
desses alimentos ndo foi encontrada associacdo com o MEEM (YE;
BRUPATHIRAJU; TUCKER, 2012).

O estudo prospectivo “Supplementation with Antioxidant
Vitamins and Minerals Study” (SUVIMAX), com 3.294 idosos
franceses, ndo encontrou associag@o entre a maior quantidade ingeridade
peixes e a funcdo cognitiva global pelo MEEM. Em contrapartida, as
dificuldades cognitivas foram menos frequentes em idosos que
apresentaram consumo regular de peixes no periodo de treze anos
anteriores a avaliacdo (OR:0.72; IC 95% 0.56; 0.92) (KESSE-GUYOT
etal., 2011).

Em adi¢8o, o estudo longitudinal“Cardiovascular Health Study -
Cognition Study” (CHS-CS), conduzido com 260 idosos dos Estados
Unidos com a fungdo cognitiva preservada, mostrou que o consumo de
peixe assado ou grelhado com frequéncia de quatro ou mais vezes na
semana foi associado ao maior escore no MEEM. Adicionalmente, o
consumo de peixe semanal foi associado ao maior volume do
hipocampo (RAJI et al., 2014).

No estudo transversal “Investigation of the vasculatura in
Uppsala Seniors Cohort” conduzido com 252 idosos suecos que
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apresentavam fun¢do cognitiva preservada, verificou-se que a maior
quantidade de EPA e DHA oriundos do consumo de alimentos por sete
dias, foi associadoa melhor fun¢do cognitiva no 7 minute screening
(7MS) e ao maior volume da massa cinzenta do cérebro (TITOVA et al.,
2013a).

Recentemente, Berti et al. (2015) investigaram em Manhattan, a
associagdo entre o consumo alimentar de 35 nutrientes e os
biomarcadores no cérebro para a doenga de Alzheimer, em uma amostra
de 52 idosos com fungdo cognitiva preservada, todavia com fatores de
risco para a doenca. O padrio alimentar caracterizado por maior
consumo de alimentos fontes em vitaminas B, ¢ D, ¢ zinco foi
significativamente associado a menor quantidade do marcador f3-
amildide e do marcador de atrofia cerebral em regides vulneraveis a
deméncia. Além disso, o marcador de atrofia cerebral foi negativamente
associado a ingestdo de gordura saturada, trans, colesterol e ao sodio.
Neste estudo, o padrdo alimentar protetor foi caracterizado por maior
consumo de vegetais, frutas, grdos integrais, peixes, nozes, a0 menor
consumo de laticinios integrais, manteiga, doces, batata frita e carnes
processadas, e foi indicado como 1til para sustentar as mudangas do
cérebro em envelhecimento.

Sequencialmente, outro artigo oriundo do estudo Sueco
“Investigation of the vasculatura in Uppsala Seniors Cohort” avaliou
194 idosos com idade igual ou superior a 70 anos com a fungdo
cognitiva preservada e verificou que o menor consumo de carnes
vermelhas e/ou seus derivados carneos investigados por meio de didrios
alimentares por uma semana foi associado & melhor fun¢do cognitiva
(p=0.001) e ao maior volume do cérebro (p=0.03) (TITOVA et al.,
2013b).

O estudo de corte transversal Australiano conduzido com 249
pessoas com idade entre 65 a 90 anos com déficit cognitivo, verificou
que os idosos com padrdo alimentar rico em alimentos processados
(carnes vermelhas, carnes e peixes processados, laticinios integrais e
outros) apresentaram maior chance para a pior fungdo cognitiva, em
especial a fungdo executiva (OR: 2.55; IC 95%: 1.08; 6.03) (TORRES et
al., 2012).

O estudo de Nagqvi et al. (2011), avaliou de forma prospectiva o
efeito do consumo de gordura saturada, trans, colesterol
monoinsaturadas na fun¢do cognitiva de 482 mulheres com idade a
partir de 60 anos, participantes do projeto “Women sHealth Initiative”
(WHI) em Chicago. A maior ingestdo de gordura saturada, trans e
colesterol nao foram associados ao déficit cognitivo. O maior consumo

(¢}
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de gordura monoinsaturada apresentou associagdo com o menor declinio
cognitivo global e nos dominios de memoria e visuo-espacial.

O estudo “Project of Longevity and Aging in Dujiangyan”
(PLAD), conduzido com 870 pessoas com 90 anos ou mais de idade e
residentes em Dujiangyan na China, verificou associag@o entre o maior
consumo de qualquer tipo de alimento fonte em gordura de origem
animale o deficit cognitivo (OR: 0.93; IC 95%%: 0.88; 0.98) (WANG et
al., 2010).

Por fim, o estudo “Quebec Longitudinal Study on Nutrition and
Successful Aging” (NUAGE), conduzido com 1.099 idosos Canadenses
encontrou associa¢do entre a adesdo ao “padrdo alimentarprudente”,
caracterizado pormaior consumo de legumes, frutas, peixes, aves,
laticinios desnatados e o menor déficit cognitivo, naqueles expostos as
condi¢des econdmicas desfavoraveis (B: 0.25; IC 95%:0.0094; 0.50).
Por outro lado, a ades@o ao “padrdo alimentar ocidental” caracterizado
por maior consumo de batata, pdo branco, produtos de panificacao,
salgadinhos, carne vermelha e laticinios integrais foi associada ao deficit
cognitivo (B: -0.23; IC 95%:-0.43; -0.032) em idosos com menor nivel
de escolaridade (PARROTTet al.,2013).

2.4 VITAMINAS By E ¢ B,

2.4.1 Vitamina B, (Folato ou Acido f6lico)

Os termos folato e acido folico sdo usados como sindnimos da
vitamina do complexo B (By) e, todavia, existem diferengas entre eles
quanto a origem, estrutura quimica e absorcdo. Na literatura cientifica,
comumente o acido folico ¢ usado para designar todas as formas desta
vitamina.

O folato consiste na forma natural da vitamina, designada como
tetrahidrofolato (NOGUEIRA; COSTA; SILVA, 2013). A palavra folato
¢ originaria do latim “folia” que significa folha, e é encontrada em
vegetais folhosos verdes e em outros alimentos como a beterraba,
abacate, banana, farelo, amendoins, pdo integral, feijoes, figado, rins,
ovos e alguns peixes (WINKELS et al., 2007). Por sua vez, o acido
folico ou pteroilmonoglutamato é a forma sintéticada vitamina,
encontrada em suplementos alimentares, alimentos fortificados e
medicamentos (MCNULTY et al., 2012).

Os folatos alimentares e o acido folico se diferenciam quanto a
sua estrutura. O folato encontrado nos alimentos apresenta um &cido
tetrahidropteroico (forma reduzida) ligado a uma cadeia de 5 a 8
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residuos de glutamato. Em contrapartida, o acido folico apresenta em
sua estrutura o acido pteroico (forma oxidada) ligado apenas a um
residuo de glutamato (REYNOLDS, 2006; SMITH; KIM; REFSUM,
2008). Assim, os folatos alimentares sdo poliglutamatos, enquanto, o
acido folico sintético ¢ um monoglutamato (PENTEADO, 2003).

As estruturas quimicas do folato (tetrahidrofolato) e do 4cido
folico (pteroil monoglutamato) podem ser visualizadas nas figuras 1 e 2,
respectivamente.

Figura 1 — Estrutura quimica do folato.
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Figura 2 — Estrutura quimica do acido folico (4cido pteroilglutdmico).
Acido félico (pteroglutimico)

(l';OOH
L
e
OH NH@CO '—NH—?H
N, COOH
N & = n
)“\‘N &~
My ™ N
2-amino-4-hodroxi-6-  Ac. p-aminobenzoico  Ac. L-glatamico

metil-pteridina
Acido pteroico

Fonte: Nogueira, Silva (2013).



54

Quanto a absor¢do intestinal, inicialmente os poliglutamatos
naturais devem ser hidrolizados a monoglutamatos pela acédo de enzimas
presentes no limem intestinal, sendo este um fator que pode limitar a
biodisponibilidade. Sequencialmente, o folato na forma de
monoglutamato ¢ transportado por proteinas ligadoras de folato para o
interior da mucosa intestinal, onde sofre a redu¢do para tetrahidrofolato.
Esse processo ocorre pela adi¢do de quatro atomos de hidrogénio nas
posigdes 5,6,7,e 8, por meio da reagdo de metilagdo, que resulta em 5-
metil-tetrahidro-pteroilmonoglutamato ou 5-metil-tetrahidrofolato, em
reacdo catalizada pela coenzima NADPH. Assim, o 5-metil-
tetrahidrofolatoé a forma ativa da vitamina, encontrada na circulagdo
sanguinea (SMITH; KIM; REFSUM, 2008).

A principal fungdo do acido folico é aceitar ou doar unidades de
carbono nos processos metabolicos de metilagdo. No SNC, em via
compartilhada com a vitamina By, o 4cido félico doa grupos metil para
a metilagdo da homocisteina em metionina (MORRIS et al., 2007);
participa da sintese de nucleotideos ¢ do DNA, além da formagao de S-
adenosilmetionina, que exerce numerosas reagdes de metilacdo
(REYNOLDS, 2006). Detalhes sobre a fungdo exercida pelo acido
folico na integridade do funcionamento cerebral estdo descritos nessa
tese em “Funcdes compartilhadas entre as vitaminas By e B1,”.

Com o envelhecimento, a deficiéncia sérica de acido folico pode
ser comum (MORRIS et al.,, 2007). Embora a forma severa desta
manifestacdo seja rara, a deficiéncia subclinica ou marginal ¢
relativamente comum, particularmente em idosos. Isso se deve as
alteragdes no consumo alimentar, as alteracdes bioldgicas como
acloridria e o pH menos acido do estomago, as doencgas inflamatorias, a
resseccdo intestinal e as hepatopatias que podem reduzir a
biodisponibilidade do acido folico (ARAUJO et al., 2015). Aliado a
isso, o uso de medicamentos como metotrexato, anticonvulsivantes,
sulfasalazina, bem como o tabaco e o alcool sdo fatores relacionados a
sua deficiéncia (AHMED; HABOUBI, 2010).

Em estudos internacionais (MOOIJAART et al., 2005; LAU et
al., 2007; KIM et al., 2007, LUCHSINGER et al., 2008; CASTILLO-
LANCELLOTTI et al, 2014) incluindo uma meta-analise
(MICHELAKOSet al., 2013), a deficiéncia sérica ou a menor
concentracdo plasmatica do dacido folico foi associada ao déficit
cognitivo. Todavia, outra situagdo tem despertado atengdo dos
pesquisadores, uma vez que outros estudos mostraram resultados
divergentes, com associagdo entre a concentragdo sérica excessiva de
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acido folico e a pior fungdo cognitiva, em idosos com deficiéncia de
vitamina By,.

Partindo desta informacgdo, é fundamental a compreensdo da
génese do status sérico elevado do acido foélico, uma vez que o
envelhecimento é um fator de risco para a sua deficiéncia e ndo para o
excesso. Posteriormente a este entendimento ¢ imprecendivel explicar
por que o excesso desta vitamina pode culminar em prejuizos a
cogni¢ao.

Em cerca de 50 paises, incluindo o Brasil, a fortificacao
obrigatoria das farinhas de trigo com acido folico ¢ uma realidade e tem
contribuido para reducgdo da frequéncia de casos de deficiéncia (CDC,
2010). Todavia, essa fortificacdo impactou em aumentona ingestao total
de 4cido folico, dando espago para uma nova condi¢do caracterizada por
elevada concentracdo (MORRIS et al., 2010). Os resultados do estudo
de Pfeiffer et al. (2007) conduzido nos Estados Unidos, ddo suporte a
essa informagdo. Os autores encontraram reducdo de 16 para 0,5% na
prevaléncia da deficiéncia sérica (6.8 nmol/L) e o aumento de 7 para
38% mno excesso de acido folico (45.3 nmol/L) apds o inicio da
fortificag@o obrigatoria de cereais com acido folico.

Essas mudancgas na concentragdo tém levantado questionamentos
sobre o impacto do excesso de acido folico na cognicao, especialmente
quando ¢ combinado a caréncia de vitamina B,, que ¢ uma situacdo
comum em idosos. Essa preocupagdo foi mais discutida apds os
resultados dos estudos “National Health and Nutrition Examination
Survey” (NHANES) (SELHUB; MORRIS; JACQUES, 2009) e
“Framingham Heart Study” (MORRIS; SELHUB; JACQUES, 2012).
Em ambos os estudos, a combinagdo da concentragdo sérica elevada de
acido folico com a deficiéncia da vitamina B,, foi associada a piora do
déficit cognitivo em idosos. A hipdtese de que o aumento sérico do
acido folico € associado a rapida taxa de declinio cognitivo entre aqueles
com deficiéncia de vitamina B, ndo ¢ consenso em outro estudo
(DOETS et al., 2013).

O excesso de acido folico além da possibilidade de “mascarar” e
atrasar o diagnostico de anemia em pessoas com deficiéncia de vitamina
By, pode conduzir a progressdo das complicagdes neuro psiquiatricas,
seja pelo mascaramento da deficiéncia da vitamina B, ou pelo
comprometimento da sua funcionalidade (REYNOLDS, 2006;
LUCHSINGER et al., 2008). E reconhecido que na anemia perniciosa
decorrente da deficiéncia da vitamina B, a diminui¢do ou a auséncia da
Metionina Sintetase (MS) e a maior concentragdo sanguinea de 5-metil-
tetrahidrofolato comprometem afuncionalidade do acido félico em doar
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grupos metil as reagdes de metilacdo (DOETS et al. 2013). Este
mecanismo ¢ reconhecido como “armadilha dos folatos” (SCOTT;
WEIR, 1981). Na ocorréncia da combinagao entre a concentragdo sérica
elevada de 4cido folico com a deficiéncia severa de vitamina B, as
fungdes de metilagdo do acido folico podem igualmente estar
comprometidas (REYNOLDS, 2006).

Outro mecanismo sugerido por Morris et al. (2010) propde que o
excesso de acido folico sérico ndo ¢ metabolizado para a sua forma
ativa, o 5-metil-tetrahidrofolato, ¢ permanece livre na circulagdo. Isso
ocorre devido a limitagdo da enzima di-hidrofolato-redutase em
catalizaro excesso dessa conversio (MOORE et al., 2013).
Corroborando com estas informagoes, foi encontrada em uma amostra
de 1.858 idosos participantes da pesquisa NHANES (1999-2002),
prevaléncia estimada de 33%para o 4cido folico livre ndo metabolizado.
Aliado a isso, o status sérico deficiente de vitamina By, (< 148 pmol/L)
combinado com o 4cido folico ndo metabolizado, resultou em menor
escore para a cognigdo, em comparacao a auséncia de acido félico ndo
metabolizado. Em contrapartida, em idosos com status sérico normal de
vitamina B, a maior concentragdo sérica de 5-metil-tetrahidrofolato foi
associada ao maior escore na cognigdo (MORRISet al., 2010).

E possivel que a combinagio entre o excesso de acido folico ndo
metabolizado com a deficiéncia sérica de vitamina B, possa exarcebar
as consequéncias metabolicas da deficiéncia da vitamina B, (DOETS et
al., 2013). Segundo Moore et al. (2013) a manifestacdo da deficiéncia da
vitamina By, por si s6 pode provocar alteragdes cognitivas. Porém,
quando combinada com a concentragdo elevada de acido fdlico, torna-se
um potencial agravante. Isso porque o excesso de acido folico ndo
metabolizado pode inibir a “via compartilhada” entre ambas as
vitaminas, o que resulta em acumulo de homocisteina sérica e no
comprometimento de inumeras reagdes de metilagdo, essenciais para a
integridade do cérebro.

No Brasil, a fortificagdo obrigatoria das farinhas de trigo e milho
com 4cido folico foi prevista pela Resolugdo RDC n° 344, de 13 de
dezembro de 2002, com o mesmo propdsito dos EUA, em 1998, em
promover a reducdo da incidéncia dos defeitos no tubo neural do feto e
da mielomeningocele (ALMEIDA; CARDOSO, 2010). Todavia,
passada mais de uma década da sua introducdo no Pais, ndo foram
encontrados estudos sobre a evolucdo do consumo total, dos niveis
séricos de acido folico e do impacto disso na fungdo cognitiva em idosos
brasileiros.
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2.4.2 Vitamina B,

O termo vitamina B, ¢ usado como descritor genérico para todas
as cobalaminas. A molécula de cobalamina é constituida de um atomo
de cobalto central, circundado por uma anel tetrapirdlico, um grupo
nucleotidico, que consiste na base 5,6-dimetilbenzimidazol, ¢ uma
ribose fosforilada com 1-amino, 2 -propanol (PENTEADO, 2003). A
estrutura quimica da cobalamina esta ilustrada na figura 3.

Figura 3 — Estrutura quimica das cobalaminas.

Fonte:Mafra; Pinto; Cardoso (2013).

As principais cobalaminas podem apresentar diferentes ligantes,
que determinaram a nomenclatura especifica: agua (aquacobalamina),
cianeto (cianocobalamina), hidroxil (hidroxicobalamina), metil
(metilcobalamina) e S-deoxiadenosina (deoxiadenosilcobalamina). A
metilcobalamina responde por 60 a 80% da cobalamina no plasma
(MAFRA; PINTO; CARDOSO, 2013) e participa das reagdes no
organismo sobesta forma (PENTEADO, 2003).

De forma geral a vitamina B, desempenha papel no metabolismo
energético, no funcionamento do sistema hematologico e do SNC
(PENTEADO, 2003).
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No metabolismo energético, a vitamina Bj, participa como
cofator para a enzima L-metilmalonil-CoA mutase. Essa enzima catalisa
a conversao de L-metilmalonil-CoA para succinil-CoA, que é um
intermedidrio do ciclo do 4cido tricarboxilico. Na deficiéncia de
vitamina By, a sintese de succinil-CoA ¢ interrompida e a reagdo €
desviada para formagio de Acido Metilmalonico (AMM), sendo este um
marcador do estado carencial desta vitamina (TANGNEYet al., 2011).

Quanto ao sistema hematologico, a vitamina B, participa da
sintese e regeneracdo de globulos vermelhos (EUSSEN et al., 2006;
MANAVIFAR et al., 2013). A deficiéncia da vitamina B, ¢
manifestada por mudangas hematologicas como a anemia perniciosa
(PANIZ et al., 2005; GARROD et al., 2008; AHMED; HABOUBI,
2010).

No ciclo metabdlico da homocisteina, a vitamina B, atua como
cofator para a enzima Metionina Sintetase (MS) que ¢ fundamental para
a metilagdo da homocisteina em metionina. Sua participag@o no ciclo da
homocisteina promove a funcionalidade do SNC, a sintese e reparagéo
da mielina e do metabolismo de 4cidos nucleicos a partir da producao da
S-Adenosilmetionina (SAM) (EUSSEN et al., 2006; MAFRA; PINTO;
CARDOSO, 2013). A fungdo da vitamina By, na promocdo da
integridade cognitiva ¢ abordada com detalhes nesta tese no item
“Fung¢des compartilhadas entre as vitaminas By ¢ By,”.

Segundo Kobe et al., (2016), a deficiéncia severa da vitamina B,
(<150pmol/L) estd relacionada com o aumento do risco para a
neuropatia periférica, desmielinizacdo, declinio cognitivo, deméncia,
além das alteragdes hematologicas. Embora a deficiéncia severa seja
menos comum, estima-se que cerca de 20% dos idosos tém a
concentracdo marginal de 150-300 pmol/L, o que ¢ suficiente para
provocar sintomas neuroldgicos antes mesmo das anormalidades
hematolédgicas. Os autores verificaram em 100 idosos com CCL que a
deficiéncia marginal da vitamina By, foi associada ao declinio da
memoria, efeito este, parcialmente mediado pela redugdo da integridade
microestrutural do hipocampo.

A deficiéncia sérica da vitamina B, ¢ uma manifestagdo comum
em idosos (TANGNEY et al., 2009). Esta condigdo ¢ estimada entre 6 a
15%, com acréscimo de 20% para a deficiéncia marginal (ALLEN,
2009).

No Brasil, o estudo de Xavier; Costa (2010) com uma amostra de
500 pessoas residentes em Campinas, Sao Paulo, estimou a prevaléncia
de 7,2% para a deficiéncia sérica de vitamina B, entre os idosos, sendo
menor para os adultos. Em outro estudo brasileiro, conduzido por
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Tassino, Campos; Guerra (2009) com 205 idosos de Natal, Rio Grande
do Norte, a prevaléncia estimada foi de 10,2% (<193 pg/mL) para a
deficiéncia sérica desta vitamina.

Indo ao encontro dos resultados anteriores, a pesquisa Holandesa
"Rotterdam Scan Study", encontrou a prevaléncia estimada de 12% para
a deficiéncia sérica de vitamina Bj, em idosos (LAUet al., 2009). Em
outro estudo com 3.511 pessoas no Reino Unido, verificou-se que 1 a
cada 20 pessoas com idade entre 65 e 74 anos ¢ 1 a cada 10 pessoas com
idade acima de 75 anos apresentaram deficiéncia de vitamina B, sendo
a progressdo da idade um potencial fator de risco (CLARKE et al.,
2004).

Na etiologia da deficiéncia de vitamina B, o suprimento
alimentar insuficiente é um fator importante. A ingestdo inadequadade
alimentos de origem animal vinculada a fracdo proteica ¢ a principal
causa da deficiéncia de vitamina B, sendo esta situa¢do mais comum
em pessoas vegetarianas do tipo Vegana (HERRMANN; GEISEL,
2002; ALLEN, 2009; CARDOSO; COMINETTI; COZZOLINO, 2013).
Além disso, a redu¢do da biodisponibilidade desta vitamina ¢ fator
importante para a deficiéncia da vitamina B,,. Isso porque os processos
fisioldgicos que envolvem a absor¢do da vitamina B, sdo complexos e
sofrem interferéncia do envelhecimento (CHAPMAN, 2006).

A utilizacdo da vitamina B}, proveniente da fragdo protéica dos
alimentos ¢ realizada pela presenca do 4acido gastrico, enzimas
proteoliticas e do fator intrinseco no estdmago. Essa vitamina
complexada ao fator intrinseco no estdbmago ¢ preferencialmente
capturada pela haptocorrina resistente ao meio acido. Na por¢ao superior
do intestino, as enzimas pancredticas alcalinizam o pH degradando a
haptocorrina, permitindo a liberagdo da vitamina By, e do fator
intrinseco. O complexo formado entre a vitamina B, e o fator intrinseco
¢ transportado para a por¢do do ileo terminal e internalizado nos
receptores especificos dos enterdcitos, tornando a absor¢do da vitamina
B, limitada (HERRMANN; GEISEL, 2002).

Outro fator envolvido na caréncia da vitamina B, é a limitag¢do
do fator intrinseco no estdmago, o que impede a formacao do complexo
com a vitamina B, Esta condicdo é presente na gastrite atrofica
autoimune, por um mecanismo de destruigdo progressiva das células
parietais da mucosa gastrica e pela redugcdo na producdo do fator
intrinseco. No estado avancado de gastrite atrofica autoimune ¢
observada a evolugdo para a anemia perniciosa e os danos neuroldgicos
(ALLEN, 2009; CARDOSO; COMINETTI; COZZOLINO, 2013).
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Além da gastrite atrofica autoimune, a presenga da bactéria
Helicobacter pilori esta envolvida na etiologia da caréncia da vitamina
B2, O agente bacteriano conduz a redugdo na produgdo de acido
cloridrico e da pepsina, o que interfere na clivagem das proteinas dos
alimentos ¢ na liberagdo da vitamina By, comprometendo a sua
absor¢do mesmo na presenca do fator intrinseco (CLARKE et al., 2004;
ALLEN, 2009; BRIANI et al., 2013).

Medicamentos de uso frequente como os antiacidos bloqueadores
da bomba de protons também podem afetar o status sérico da vitamina
B, (AHMED; HABOUBI 2010; TANGNEY et al., 2011). Além disso,
as biguanidas, como a metformina (CHAPMAN, 2006) e os antibioticos
(XAVIER et al. 2010) comprometem a absorcdo e sdo usualmente
utilizados no envelhecimento.

Outros fatores para a deficiéncia da vitamina B, sdo as cirurgias
de bypass gastrico e a de ressec¢do do ileo intestinal, além das doengas
inflamatérias do intestino (WERDER, 2010; VAZQUEZ-
PEDRAZUELA; CANTON-ALVAREZ; SERTAL-PARCERO, 2012;
MORRIS, 2012a), insuficiéncia pancreatica (HERRMANN; GEISEL,
2002) e alcoolismo cronico (CHAPMAN, 2006).

2.4.3 Funcdes compartilhadas entre as vitaminas By e By,

As vitaminas By (acido folico) e Bj, participam de inumeras
reagdes de metilagdo, que envolvem a transferéncia de grupo metil no
cérebro, essenciais para a funcdo cognitiva (REYNOLDS, 2006;
MORRIS; SELHUB; JACQUES, 2012).

O grupo metil ¢ um radical alcoila constituido de um carbono
ligado a trés hidrogénios, com féormula quimica de CH;- (DEVLIN,
2008), conforme descri¢ao da figura 4.

Figura 4 — Estrutura quimica do grupamento metil.
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Fonte: http://pt.encydia.com/es/Metil.
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Entre as reagdes de metilagdo, ambas as vitaminas participam da
via de remetilagdo da homocisteina em metionina, o que permite o
controle do excesso sérico da homocisteina (BONETTI et al., 2015).

Na remetilagdo, o acido folico atua como doador de grupo metil e
a vitamina B;, como cofator. Nesta via, o 5-metil-tetrahidrofolato
(monoglutamato) que entra para as células do organismo, sofre
desmetilacdo por acdo da enzima Metionina Sintetase (MS) em
tetrahidrofolato. Nessa reacdo, o grupo 5 metil do 5-metil-
tetrahidrofolato ¢ doado para a homocisteina para formar a metionina.
Sequencialmente, a metionina é condensada com o ATP para formar a
S-adenosilmetionina (SAM). Por uma reag¢do de desmetilacdo, forma-se
a S-adenosil-homocisteina (SAH) com posterior hidrdlise para liberar
adenosina e homocisteina, completando o ciclo (MORETTI et al., 2004;
MORRIS, 2007, HERRMANN; OBEID, 2011). A deficiéncia de uma
ou ambas as vitaminas pode explicar a elevacdo da concentracao sérica
da homocisteina (OBEID; HERRMANN, 2006; MORRIS, 2012a).

Quando a remetilacdo é limitada pela falta de acido foélico e/ou
vitamina By, a via de transulfuracdo converte a homocisteina em
cistationina através da enzima cistationina sintetase em reagdo
dependente de vitamina Bs (QUADRI et al., 2004; SACHDEV, 2004;
BATHUM et al., 2007). A via de transulfuragdo representa uma via
metabolica alternativa para o controle do excesso de homocisteina
(HOFFER, 2004; OULHAJet al., 2016). Juntas a remetilagdo ¢ a
transulfuracdo controlam o excesso sérico da homocisteina. As reagdes
de remetilagdo e transulfuracdo do ciclo metabdlico da homocisteinasdo
mostradas na figura 5.

Quando em excesso, a homocisteina pode aumentar o risco de
doengas cardiovasculares (MORETTI et al.,, 2004, SMULDERS;
BLOM, 2011) e de alteragdes cognitivas (KADO et al., 2005; FENG et
al., 2006; OBEID; HERRMANN, 2006; KIM et al., 2007, WEST et al.,
2011; TANGNEY et al, 2011; HERRMANN; OBEID, 2011;
HOOSHMAND et al., 2012; BLASKO et al., 2012; MANAVIFAR et
al., 2013; BONETTI et al., 2015).

Os mecanismos pelos quais o excesso da homocisteina
prejudica a funcgdo cognitiva ndo estdo completamente compreendidos.
Entre os mecanismos estdo: fosforilacdo da Proteina Tau, acimulo de
peptideo B-amildide, neurotoxicidade e o estresse oxidativo (ZHUO;
WANG:; PRATICO, 2011).
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Figura 5 — Reagdes de remetilagdo envolvendo as vitaminas B, e acido folico
no metabolismo da homocisteina e MMA. 1. Reacdo de metilagao da
homocisteina (metionina sintetase); 2. Doagdo de grupos metil; 3. Reagdo de
isomerizagao do metilmalonil-coA (L-metil-malonil-CoA); 4. Reagdes da via de
transulfuragdo dependentes de vitamina By (cistanionina-B-sintase-y-liase).
SAM, S-adenosil metionina; SAH, S-adenosil homocisteina; CYS, cistationina;
CIS, cisteina; a-cetobutirato; PRP-CoA; THF, tetrahidrofolato; 5-MTHEF, 5-
metiltetrahidrofolato; 5, 10-MTHEF, 5,10 metileno tetrahidrofolato;
AA,aminoacidos; AG, acidos graxos.
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Fonte:https://www.google.com.br/search?q=homocisteina&client=firefox-a&hs
DiP&rls=org.

A concentracdo elevada de homocisteina pode precipitar a
hiperforforilagdo da proteina Tau nos axdnios dos neurénios. O processo
de fosforilagdo ¢ regulado pelo equilibrio entre a proteina quinase -
Glicogénio Sintase 3B (GSK3p) e a fosfatase. O aumento sérico da
homocisteina aumenta a expressdo da quinase, com fosforilagdo
desordenada da proteina Tau, formagdo de emaranhados neurofibrilares
(NFTs) no cérebro, dificultando a comunica¢do entre os neurdnios
(OBEID; HERRMANN, 2006; JAGUST et al., 2009; NICOLIA et al.,
2010; HERRMANN; OBEID, 2011; MORRIS, 2012b).

O aumento da homocisteina sérica também pode promover a
expressdo do gene Presenilin (PS1), que precipita a formagdo e o
acimulo de placas senis de peptideo B-amildide no cortex cerebral
(SPERLING et al.,, 2010) dificultando a comunica¢do entre os
neurdnios, o0s processos sindpticos e a plasticidade neural
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(HERRMANN; OBEID, 2011; MORRIS, 2012b; EDREY et al., 2014).
Além disso, a homocisteinemia pode aumentar a expressdo de fatores
genéticos, como o alelo épsilon 4 da Apo-lipoproteina E (APOE4) que
pode levar a deposicao de placas de peptideo B-amiloide (TOSUN et al.,
2010; PETERSEN, 2011).

Além disso, a homocisteina atua como analoga do glutamato
nos receptores de N-metil-D-Aspartato (NMDA), promovendo a
excitabilidade celular ¢ a neurotoxicidade (COYLE;PUTTFARCKEN,
1993; KADO et al., 2005; OBEID; HERRMANN, 2006; WEST et al.,
2011; ZHUO et al., 2011; MORRIS, 2012b; CARDOSO; COZZOLINO,
2013). Nos processos fisioldgicos normais,a intera¢do entre o glutamato
e o receptor NMDA despolariza de forma lenta as membranas celulares
tornando a célula mais excitavel por meio do influxo de calcio e sodio.
O glutamato ¢ o principal neurotransmissor envolvido em respostas
sinapticas excitatorias no SNC, na neurogénese, na plasticidade neural,
na aprendizagem e na memoria (KRUMAN et al., 2002).

Pelo fato da homocisteina apresentar um grupo tiol livre em sua
estrutura, sofre auto-oxidag¢do para gerar compostos oxidantes como o
peroxido de hidrogéncio e superoxido, que sdo fatores relacionados ao
dano do DNA e apoptose celular (MATTE et al., 2009; ZHUO et al.,
2011). Desta forma, potencializam o papel pré-oxidante do peptideo -
amildide conduzindo aperda siniptica e a morte celular (KIM et al.,
2007; DREY et al., 2014; CARDOSO; COZZOLINO, 2013).

Além da reagdo de metilagdo da homocisteina em metionina, as
reacOes subsequentes do ciclo da homocisteina aumentam a
disponibilidade de S-Adenosil Metionina (SAM) que é fundamental para
as fungdes do cérebro,como a cogni¢do. A SAM ¢ a maior doadora de
grupamento metil para varias reacdes de metilagdo no cérebro, incluindo
a sintese e manutengdo da mielina, esfingomielina, serotonina,
dopamina, norepinefrina, adrenalina, noradrenalina, melatonina,
acetilcolina e da metilagdo do DNA (REYNOLDS, 2006; MORRIS et
al., 2007).

De forma complementar, o acido folico exerce outras fungdes
vinculadas ao ciclo metabolico da homocisteina. Destaca-se que o
tetrahidrofolato resultante da rea¢do de desmetilagdo neste ciclo pode
ser convertido a 5-10-metileno-tetrahidrofolato e  10-formil-
tetrahidrofolato mediado pela MS. O 5-10-metileno-tetrahidrofolato e o
10-formil-tetrahidrofolato sdo utilizados na sintese de timidilato e
purina, respectivamente (PENTEADO, 2003). O timidilato ¢ a purina
sdo essenciais para a sintese de acidos nucleicos, do DNA e para a
divisdo celular (REYNOLDS, 2006; SMITH; KIM; REFSUM, 2008).
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A vitamina B,, além das rea¢Ges de metilagdo da homocisteina e
outras rea¢cdes mediada pela SAM, participa de forma indireta para a
sintese da colina, que tem atividade relacionada a memoria e ao sistema
nervoso simpatico. Anormalidades no SNC decorrentes da deficiéncia
em vitamina B;, se relacionam a sintese excessiva de acido
Metilmaldnico (AMM). E sugerido que 0 AMM acumulado possa inibir
a formagdo da bainha de mielina por competir com a L-malonil-CoA na
sintese de lipidios. Assim, a deficiéncia da vitamina B, pode estar
relacionada com depressdo, declinio cognitivo, doenga de Alzheimer e
outras doengas psiquiatricas (CARDOSO; COZZOLINO, 2013). Isso se
deve pelo efeito desmielinizante do SNC, pelo comprometimento da
neurotransmissdo ¢ pela manutencdo do DNA, mediados pela
deficiéncia da vitamina B, (PANIZ et al., 2005; GARROD et al., 2008;
AHMED; HABOUBI, 2010; MORRIS, 2012b; BRIANI et al., 2013).

Considerando as funcdes exercidas pelo acido folico e pela
vitamina By, no controle sérico da homocisteina, bem como por vincular
outras reacdes de metilagdo no cérebro, estas vitaminas assumem papel
importante na integridade do SNC. Algumas pesquisas, tanto de
delineamento transversal quanto longitudinal, tém mostrado associagéo
entre a deficiéncia sérica das vitaminas B, e o acido folico e a pior
funcdo cognitiva em idosos (CLARKE et al., 2007, HOOSHMAND et
al., 2011; KIM et al., 2013). Assim, tanto o aumento da concentragdo de
homocisteina sérica quanto a redugfo da disponibilidadede grupo
metilno cérebro sdo fatores de risco para o déficit cognitivo e progressdo
para as deméncias.

2.4.4 Vitaminas By, By, e a cognicio

Nos ultimos anos, diversas pesquisas com delineamento
transversal e longitudinal foram realizadas em varios paises na tentativa
de elucidar as relagdes entre as concentragoes séricas das vitaminas By,
acido folico e a cognigdo. Os resultados destes estudos s@o distintos
quanto a existéncia de associagdo entre as varidveis e estdo apresentados
a seguir.

Na Holanda, a pesquisa longitudinal “Leiden Estudo 85-Plus”,
conduzida por Mooijaart et al. (2005), investigou a associagdo entre as
vitaminas B, e acido f6lico, a homocisteina e a fun¢do cognitiva global
por meio do MEEM, em 599 individuos com85 a 89 anos de idade. Na
analise transversal, a concentragdo sérica elevada de homocisteina e a
menor concentragdo sérica de acido folico (< 1lnmol/L) foram
independentemente associadas a pior fun¢do cognitiva. O mesmo nao foi
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encontrado para a vitamina B;; (< 200pmol/L). Nas andlises
longitudinais, ndo houve associacdo entre as concentragdes de vitamina
B2, acido f6lico, homocisteina e a fungao cognitiva.
A pesquisa com 451 idosos chineses, com 55 anos ou mais de
idade, conduzida por Feng et al. (2006), investigou a associagdo entre a
concentracdo sanguinea das vitaminas B, e 4cido félico, homocisteina e
a cogni¢do. A menor concentracdo sanguinea de acido fo6lico foi
associada ao comprometimento da memoria episodica e da linguagem.
Nao foi verificada associagdo entre a vitamina B;; e a cognicao.
Entretanto, a concentragdo elevada de homocisteina foi associada a
menor velocidade no processamento das informagdes.
Sequencialmente, a pesquisa de coorte conduzida por Haan et

al. (2007) com 1.779 idosos mexicanos e americanos, de idade entre 60-
101 anos,avaliou a associagdo entre a concentragdo sérica da vitamina
Bj,, homocisteina e a fun¢do cognitiva/deméncia. Para o rastreio da
funcdo cognitiva foi usado o MEEM e para o diagnostico de deméncia a
ressonancia magnética. A concentragdo de vitamina B, inferior a 340
pg/mL foi associada significativamente a concentracdo elevada de
homocisteina, a0 comprometimento da fungdo cognitiva ¢ a deméncia
(OR: 1.61; p=0.04). Entretanto, para a concentracdo de vitamina B>
498 pg/mL nao foi verificada associacdo. De forma independente, a
concentracdo elevada de homocisteina foi  associada ao
comprometimento da fungdo cognitiva/deméncia (OR: 2.39; IC: 1.11;
5.16), sendo fator de risco para essas condigdes.

Outra pesquisa holandesa “Rotterdam Scan Study”, publicada por
Lau et al. (2007), investigou a associag@o entre a concentragao sérica de
acido folico e a fungdo cognitiva global, em 1.033 idosos. O estudo
também explorou a natureza da associagdo, por meio de imagem
cerebral, para avaliagdo de marcadores da doenga cerebrovascular ¢ a
perda de células cerebrais. O aumento na concentragdo de acido folico
foi associado positivamente a funcdo cognitiva, 0.05 (IC 95%: 0.01;
0.09), na velocidade psicomotora, 0.08 (IC 95%: 0.04; 0.13) e na
memoria 0.02 (IC 95%: -0.04; 0.07). Este aumento na concentragdo de
acido  folico foi associado a melhor fungdo cognitiva,
independentemente da homocisteina. Além disso, a maior concentragao
de acido folico foi associada a auséncia de lesdo grave na massa branca
encefalica 0.79 (IC 95%: 0.66; 0.94), todavia, ndo associada ao volume
do hipocampo e da amigdala.

Ainda com base na pesquisa “Rotterdam Scan Study”, publicada
por Lau et al. (2009), foi investigada a associacdo entre a concentragao
sérica da vitamina Bj,, lesdes na massa encefilica e o desempenho
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cognitivo global de 1.019 pessoas sem deméncia,com idade entre 60 e
90 anos. A menor concentragdo plasmatica da vitamina By, foi associada
4 lesdo grave na massa encefalica, supostamente explicadapelosefeitos
deletérios da mielina. Em contrapartida, ndo foi encontrada associagéo
entre vitamina By, e a presenca de infartos cerebrais, bem como para a
funcdo cognitiva global.

No Reino Unido, Oxford, a pesquisa de coorte “Oxford Healthy
Aging Project”, publicado por Clarke et al. (2007), investigou, em 1.648
idosos, a associagdo entre a concentracdo sérica das vitamina By, (seus
marcadores bioquimicos), acido félico e a funcdo cognitiva global, por
meio do MEEM. A duplicagdo na concentragdo de holotranscobalamina
(holoTC), frag@o biologicamente ativa da vitamina B, (50;100 pmol/L)
foi associada a menor taxa (30%) de conversdo para o déficit cognitivo
(-0.137; -0.083). A duplicacdo nas concentragdes de homocisteina
(10;20mol/L) e da AMM(0.25-0.50mol/L) foi associada ataxa de
conversaomais rapida (50%) para o déficit cognitivo, respectivamente [—
0.090; -0.169 e —0.104; -0.169].0 mesmo ndo foi verificado para o
acido folico. Assim, a menor concentracdo de vitamina B, foi
relacionada a rapida progressao para o déficit cognitivo.

Em Chicago, a pesquisa de coorte “Chicago Health and Aging
Project - CHAP", publicada por Tangney et al. (2011), investigou em
121 idosos a relagdo entre os marcadores séricos da vitamina B, e o
volume cerebral, presenga de infartos cerebrais, além da fungio
cognitiva global. A prevaléncia estimada para o AMM foi de 15,2%,
enquanto, a concentragdo elevada de homocisteina foi estimada em
17,5% das pessoas. O AMM foi associado a pior memoria episddica e
semantica, enquanto, a concentragdo elevada de homocisteina foi
associada a diminui¢do do volume cerebral total ¢ os aumentos do
numero de infartos cerebrais.

Em Nova lorque,West et al. (2011) investigaram a associagdo
entre a homocisteina plasmatica e a fun¢do cognitiva de 228 idosos sem
deméncia, cuja idade compreendeu 80 a 101 anos. Os individuos foram
submetidos a testes psicométricos e a dosagem sérica de homocisteina,
vitaminas B, e acido f6lico. Foram estimadas as prevalénciasde 16,1%
para a concentragdo elevada de homocisteina, 8% para a deficiéncia de
acido folico, seguida de 2,5% para deficiéncia da vitamina B;,. Foi
verificada associacdo entre a concentragdo elevada de homocisteina e o
pior desempenho na linguagem e na fungdo executiva (= —0.311). A
associagao persistiu mesmo apds o ajuste para as vitaminas B, € o acido
folico (r=—0.308).
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Na Finlandia, Hooshmandet al. (2012) conduziram a pesquisa
longitudinal “Cardiovascular Risk Factors, Aging and Dementia
study”, com 274 pessoas sem deméncia e idade de 65 a 79 anos, para
investigar a associagdo entre a concentragdo sérica de homocisteina,
holoTC, acido folico e a funcdo cognitiva. Na linha de base, a
concentracdo elevada de homocisteina foi associada a pior fungio
cognitiva global (MEEM) 0.90 (IC 95%: 0.81;0.99); a memoria
episodica: 0.87 (IC 95%: 0.77;0.99); a funcdo executiva (Teste Stroop)
0.86 (IC 95%: 0.75; 0.98) e a expressdao verbal 0.89 (IC 95%:
0.81;0.97). O aumento da holoTC foi associado a melhor fungdo
cognitiva global:1.09 (IC 95%: 1.00;1.19); a funcdo executiva 1.11 (IC
95%:1.01;1.21) e a velocidade psicomotora: 1.13 (IC 95%: 1.01; 1.26).
A maior concentrag¢do de acido folico foi associada ao maior escore no
MEEM e ao teste de expressao verbal.

Michelakos et al. (2013), apresentaram resultados da meta-analise
com a inclusdo de doze estudos de associagdo entre as concentragdes
plasmaticas de acido folico, vitamina Bj, ¢ o CCL em idosos. Aliado a
isso, foram apresentados resultados do estudo transversal com 593
idosos de Velestino (Grécia), em que foi que investigada a associagdo
entre a concentracdo sérica das vitaminas B, 4cido folico e a funcdo
cognitiva. Na meta-andlise foi verificado que a baixa concentracdo de
acido folico exerce impacto negativo na fungdo cognitiva (OR: 1.66; IC
95%: 1.40;1.96). A baixa concentragdo da vitamina Bj, ndo foi
associadad funcdo cognitiva (OR: 1.11; IC 95%: 0.88; 1.40). Os
resultados do estudo em Velestino mostrou que a menor concentragdo de
acido folico foi associada a pior func¢do cognitiva, apenas para os
homens. O mesmo ndo foi verificado para vitamina B, em ambos os
SeXo0s.

O estudo de Manavifar et al. (2013) investigou, entre idosos
iranianos, a associa¢do entre a concentracdo sérica das vitaminasB, e
acido folico, homocisteina e a fungdo cognitiva, por meio do MEEM. A
concentracdo elevada de homocisteina foi estimada em 59,5% ¢ 37,1%,
para os homens e mulheres, respectivamente. A homocisteina foi
inversamente associada a vitamina B, (= -0.282, p=0.014) e ao acido
folico (= -0.203, p=0.014). Nao foi verificada associagdo entre as
variaveis bioquimicas e a fun¢do cognitiva.

A pesquisa de Castillo-Lancellotti et al. (2012) investigou a
associagdo entre a concentragdo sérica de acido folico, vitamina B, e o
comprometimento cognitivo em 1.051 chilenos, com idade igual ou
superior a 65 anos, participantes do “National Health Survey” (2009-
2010). A func@o cognitiva foi verificada pelos instrumentos MEEM e
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Questionario de Atividades Funcionais de Pfeffer (PFAQ). Foi
verificado risco aumentado para o déficit cognitivo (MEEM) em idosos
com hipertensdo, diabetes e naqueles com concentragdo elevada de
vitamina B,. Tanto a deficiéncia como o excesso de acido folico foram
associados ao risco de déficit cognitivo no MEEM. Na interagdo entre
MEEM e PFAQ a residéncia na area urbana foi associada ao menor
risco de déficit cognitivo, enquanto a idade avancada, a hipertensdo e a
maior concentra¢do de vitamina B, ao risco aumentado de déficit
cognitivo. Quanto a interagdo entre a concentragdo de acido folico,
vitamina B, em associagdo a fun¢do cognitiva, tanto a menor como a
maior concentragao sérica de acido folico, na presenca de menor
concentracdo sérica de vitamina Bj,, apresentou associagdo com o
déficit cognitivo.

Outros estudos avaliaram a combinagdo de distintas
concentragdes séricasentre as vitaminas Bj, ¢ o acido folico, e sua
associacdo com a funcdo cognitiva de idosos expostos ou ndo ao
consumo de alimentos fortificados com o acido folico. Alguns estudos
estdo apresentados a seguir.

Dados da pesquisa “National Health and Nutrition Examination
Survey” NHANES (1999-2002), publicado por Morris et al. (2007),
avalioul.302 americanos com 60 ou mais anos de idade e verificou que
a menor concentracdo sérica de vitamina B, (< 148 pmol/L) combinada
aconcentracdo elevada de acido folico (>59 nmol/L) apresentoumaior
risco de comprometimento cognitivo,0OR: 2.6 (IC 95%: 1.1; 6.1) quando
comparada & menor concentra¢do da vitamina B, e normal para o acido
folico. Em contraste, para os idosos com concentragdo normal da
vitamina B, e elevada em acido folico foi encontrada associa¢do com o
menor risco de comprometimento cognitivo, OR: 0.4 (IC 95%: 0.2; 0.9),
quando comparados aqueles com concentragdo normal de acido félico.
Neste estudo o excesso de acido folico foi considerado um fator de
protegdo.

Em sequéncia aos resultados anteriores, Selhub et al. (2009) com
base nos resultados da pesquisa “National Health and Nutrition
Examination Survey” NHANES (1999-2002), investigou a interagdo
entre o excesso de 4cido folico sérico (= 59 nmol /L) e a deficiéncia
sérica da vitamina B;, (vitamina B;<I48 pmol /L ou 4acido
metilmalénico (AMM) >210 nmol /L) e investigou a associagdo com o
déficit cognitivo. A combinagdo entre < 59 nmol /L para o acido folico e
>148 pmol/L (concentra¢do considerada normal) apresentou OR: 1.7 (IC
95%: 1.01; 2.9) para aqueles com a fun¢do cognitiva normal; OR: 4.9
(IC95%: 2.3; 10.6) para aqueles com a combinacdo de deficiéncia de
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vitamina B, e normal para o acido félico e OR: 5.0 (IC95%: 2.7; 9.5)
para idosos com a combinacdo da deficiéncia de vitamina B, e excesso
sérico de acido folico. Desta forma, a deficiéncia sérica da vitmaina B,
combinada ao excesso de acido folico foi associada ao maior risco de
comprometimento cognitivo.

Os resultados do estudo anterior sdo suportados pelos achados do
estudo “Chicago Health and Aging Project” CHAP, conduzido por
Morris et al. (2005b). Neste estudo os autores verificaram que os idosos
com consumo de acido folico (> 400 pg/dia) oriundo de alimentos
fortificados ou suplementos, apresentaram maior taxa de conversdo
normal para o déficit cognitivo. Os individuos com média etaria de 80
anos que consumiam 20 pg/dia de vitamina B, apresentaram taxa mais
lenta (25%) de conversdo para o déficit cognitivo, quando comparados
aos idosos da mesma faixa etaria que consumiram 2.4 pg ao dia.

O estudo de coorte americano “Framingham Health Study”,
conduzido por Morris; Selhub; Jacques, (2012), avaliou 549 pessoas
com idade média de 74,8+4,6 anos, e encontrou que o déficit cognitivo
foi mais frequente nos idosos que apresentaram concentracdo sérica de
vitamina By, nos quartis inferiores. Aconcentragdo sérica da vitamina
B, (<258 pmol/L) combinada ao acido folico (> 20.2 nmol/L) foi
associada ao decliniono MEEM proximo a um ponto, predizendo o
déficit cognitivo. Salienta-se que a populag@o de estudo estava exposta
ao consumo de alimentos fortificados com 4cido folico.

O estudo conduzido por Moore et al. (2013), investigou em 1.354
idosos australianos expostos a fortificacdo de alimentos com &cido
folico, a associacdo entre a concentragdo sérica das vitaminas B,, acido
folico e o comprometimento cognitivo. A menor concentracdo de
vitamina Bj; (< 250 pmol/L) combinada a concentragdo elevada de
acido folico (> 1.594 nmol/L) apresentou maior risco para o déficit
cognitivo, OR: 3.45(IC 95%: 1.60; 7.43), quando comparada a idosos
com a concentragcdo normal para as vitaminas. Os participantes com a
concentracdo elevada de acido folico e anormal de vitamina B,
apresentaram risco para o déficit cognitivo, OR: 1.74(IC 95%: 1.03;
2.95).

O estudo com 2.203 idosos noruegueses ndo expostos ao
consumo de alimentos fortificados com acido folico, com idade de 72 a
74 anos, investigou a combinac¢do entre a concentragdo sérica das
vitaminas B}, (marcadores funcionais), acido félico e a fun¢do cognitiva.
Na analise transversal, a concentra¢do de vitamina By, (< 274 pmol/L)
no menor quartil,combinada & concentragdo de acido folico (> 18.5
nmol/L) no maior quartil foi associada ao menor risco de déficit
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cognitivo, quando comparada a concentragdo no segundo e terceiro
quartis (normal), para ambas as vitaminas, OR: 0.22 (IC 95%: 0.05;
0.92). No estudo ndo foi verificada associagdo entre a concentragdo de
acido folico e holoTC ou AMM. O status sérico do acido folico foi
associado a func¢do cognitiva e o mesmo ndo foi encontrado para a
vitamina B, (DOETS et al., 2013).

No contexto das investigacdes sobre as relagdes entre a
concentracdo sérica das vitaminas B,, acido f6lico e a fungfo cognitiva,
foram encontrados estudos de intervengdo que propuseram investigar o
efeito da suplementacdo das vitaminas B, e de acido folico na fungéo
cognitiva em idosos de diferentes nacionalidades. Alguns dos estudos e
resultados estdo descritos a seguir:

Na Holanda, Eussen et al. (2006) avaliaram por 24 meses, o
impacto da suplementa¢do oral com a vitamina B;, isolada e em
associacdo com o acido folico na fungdo cognitiva global (MEEM) de
pessoas com 70 ou mais anos de idade que apresentaram deficiéncia
sérica de vitamina Bj,. Participaram do estudo 195 idosos,
aleatoriamente designados para receber 1000pg de vitamina B, ou,
1000ug de vitamina By, + 400pg de acido foélico, ou o grupo placebo.
Para o placebo nao foi verificado o aumento na concentragao sérica de
vitamina Bj;. A suplementacdo isolada de vitamina B, foi suficiente
para corrigir a deficiéncia, enquanto, a suplementacdo da vitamina By, +
acido folico resultou em aumento no numero de eritrdcitos, na
concentracdo sanguinea de acido fdlico e na diminuicdo de 36% de
homocisteina. Neste estudo, a suplementagdo de vitamina B, isolada ou
em associacdo com acido folico ndo foi associada a melhor fungdo
cognitiva, mas apenas com a reducao na concentragdo da homocisteina.

O estudo “VITACOG” investigou o efeito da suplementagdo das
vitaminas Bg, B, e acido folico entre idosos do Reino Unido, Oxford,
com CCL, por 24 meses. O grupo intervengao recebeu acido folico (0.8
mg/dia), vitamina B, (0.5 mg/dia) e vitamina Bs (20 mg/dia). A taxa
média de atrofia cerebral foi de 0,76% (IC 95%: 0.63;0.90) no grupo
intervencdo e 1.08% (0.94; 1.22) no grupo placebo (P=0.001). O grupo
placebo apresentou associagdo com a concentracdo elevada de
homocisteina, sendo superior (53%) quando comparado ao grupo
intervengdo (p=0.001). O ritmo acelerado de atrofia cerebral em idosos
com CCL foi retardado pela suplementacdo das vitaminas Bg, By, e
acido folico, e promoveu a reducao de homocisteina sérica (SMITH et
al., 2010).

Sequencialmente, Douaud et al., (2013), embasados no estudo
"VITACOG", avaliaram o impacto da suplementacdo das vitaminas do
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complexo B na atrofia cerebral de idosos com CCL. Os grupos placebo
e intervencdo ndo diferiram quanto a atrofia na massa cinzenta do
cérebro, considerando a linha de base do estudo (p=0.33). O grupo
intervencao apresentou significativamente menor area de atrofia cerebral
(hipocampo e cerebelo), em comparagdo ao grupo placebo. A
homocisteina elevada esteve associada ao menor volume total do
cérebro, do hipocampo e amigdala.

Ainda, Jager; Oulhaj; Jacoby (2012) alicercados no estudo
"VITACOG",avaliaram o efeito da suplementacdo de vitaminas Bg, B1,
e acido folico na funcdo cognitiva global (MEEM) e em habilidades
cognitivas especificas. A concentracdo elevada de homocisteina foi
superior (30%) para o grupo placebo em relagdo ao grupo suplementado
com as vitaminas. A suplementagdo resultou em estabilizagdo da fungéo
executiva em relagdo ao placebo (p=0.015). Além disso, a
suplementacdo promoveu a reducdo da concentracdo de homocisteina
em relacdo a linha de base, melhorou o desempenho cognitivo
(p<0.001), a memoéria episddica, (p= 0.001) e a memoria seméantica (p=
0.037).

Recentemente, foi sugerida a existéncia de relagdo entre a
homocisteina, o 6mega 3 e a formagdo de fosfolipidios, pelo fato da
homocisteina interferir no metabolismo do Omega 3 e,
consequentemente, na sintese de fosfolipidios. E sugerido que as
vitaminas do complexo B (Bg, By, € acido folico) podem exercer efeito
sobre a regulacdo dos fosfolipidios no cérebro. Partindo desta hipdtese,
Oulhaj et al. (2016) propuseram investigar a interacdo entre o 6mega 3
apos intervengdo com a suplementacdo de vitaminas do complexo B e
sua associagdo com a cognicdo, em 266 individuos com CCL,
participantes do estudo “VITACOG”. Verificou-se que quando a
concentragdode 0mega 3 foi baixa, o tratamento com as vitaminas ndo
teve efeito sobreo declinio cognitivo. Entretanto, quando a concentragio
de dmega 3 foi normal, houve interagdo com as vitaminas, culminando
em redugdo do declinio cognitivo. E sugerido que a suplementagao das
vitaminasdo complexo B combinada ao 0mega 3 pode ser util para
retardar a conversdo de CCL para o Alzheimer.

O estudo de coorte “Viena transdanube aging study -VITA" publicado
por Blaskoet al.(2012) avaliou, entre 81 idosos vieneses, o efeito da
suplementacdo das vitamina B, e acido folico na prevengdo da
conversdo do CCL para a deméncia, avaliado por meio da ressondncia
magnética. Houve aumento de 116% e 19% nos niveis séricos de acido
folico e vitamina Bj,, respectivamente, ¢ a reducdo de 27% na
concentracdo de homocisteina em relagdo a linha de base. Niveis séricos
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elevados de acido folico foram associados a menor taxa de conversao
para deméncia (p<0.10), sendo mais expressivo para mulheres em
relagdo aos homens. Ndo houve associacdo entre a vitamina B, e a
homocisteina na conversdo para deméncia. Os idosos que receberam a
suplementag@o de vitaminas By, e acido folico, independente do tempo ¢
padrao de uso, tiveram graus mais baixos de lesdes cerebrais em
comparacdo ao grupo placebo.
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3 HIPOTESES

Os indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis
caracterizados pelo consumo de frutas e hortalicas (< 4 porgdes o dia),
peixes (< 1 por¢@o na semana) e o habito de consumir frango/galinha
com a pele e a carne vermelha com gordura aparente apresentam
associagdo com menores escores na cognicao dos idosos.

A menor concentragdo sérica das vitaminas B, e acido folico
apresenta associacdo com o provavel déficit cognitivo em idosos.

A combinacdode diferentes concentragOes séricas entre as vitaminas B,
e do acido folico ¢ superior ao uso de indicadores bioquimicos
separados, para o risco de provavel déficit cognitivo em idosos.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Analisar a associacdo entre indicadores de habitos alimentares
nao saudaveis e a cogni¢do, assim como investigar se a combinagdo de
diferentes concentragdes séricas entre vitaminas B, e do acido folico é
superior ao uso de indicadores bioquimicos separados, para o risco de
provavel déficit cognitivo em idosos de Floriandpolis.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Descrever a populagdo de estudo, de acordo com aspectos
demograficos e socioeconOmicos, habitos de vida; varidveis de
saude, indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis e a
concentracdo sérica das vitaminas B, e acido folico;

2. Identificar os escores de cognicdo e a fungdo cognitiva global;

3. Descrever a prevaléncia dos indicadores de habitos alimentares nao
saudaveis;

4. Identificar a concentragdo sérica das vitaminas B, ¢ acido folico;

5. Verificar associagdo entre os indicadores de habitos alimentares ndo
saudaveis e a cognigdo, estratificados por sexo, controlando o efeito
para as variaveis demograficas e socioecondmicas, os habitos de vida
e as variaveis de saude;

6. Investigar se a combinagdo de diferentes concentra¢des séricas entre
as vitaminas By, e de acido folico € superior ao uso de indicadores
bioquimicos separados, para o risco de provavel déficit cognitivo,
controlando o efeito para varidveis demograficas e socioecondmicas,
habitos de vida, indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis e
as variaveis de saude;
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5 METODOS
5.1 FONTE DE DADOS

Para a elaboragfo dessa tese foi utilizada informagdes da pesquisa
epidemiolégica de base populacional e domiciliar denominada
"Condi¢oes de saude da popula¢do idosa do municipio de
Florianopolis/SC: estudo de base populacional — EpiFloripa Idoso". A
pesquisa ¢ uma coorte fechada de idosos, conduzida a cada quatro anos,
a primeira onda no periodo de 2009-2010 e a segunda onda em 2013-
2014.

5.2 CARACTERIZACAO DO ESTUDO

Esta tese ¢ corte transversal aninhado a pesquisa de coorte
EpiFloripa Idoso. Foram usados dados da segunda onda da pesquisa.

5.3 FINANCIAMENTO

A pesquisa EpiFloripa Idoso 2009-2010 foi financiada pelo
Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico
(CNPq), sob processo ntimero 569834/2008 2. Para a segunda onda,
infraestrutura, equipamentos, instrumentos e calibragdo, necessarios a
realizagdo das entrevistas domiciliares, foram disponibilizados pela
instituicdo proponente, a Universidade Federal de Santa Catarina
(UFSC). Os netbooks foram cedidos pela Fundagdo Oswaldo Cruz
(FIOCRUZ), do Rio de Janeiro.

5.4 LOCAL E POPULACAO DO ESTUDO

O estudo foi desenvolvido em Florianopolis, capital do estado de
Santa Catarina, cidade litoranea localizada no sul do Brasil. A populagdo
de referéncia foi composta por pessoas de ambos os sexos, a partir de 60
anos de idade.

Segundo informagdes do IBGE do ano de 2012, a populagéo de
Florianépolis foi estimada em 433.158 habitantes, destes, 49.793
pertencentes a faixa etaria igual ou superior a 60 anos, representando
11,5% da populagdo total (BRASIL, 2012a). Destaca-se que a
longevidade dessa populagdo € elevada no Pais, a média de expectativa
de vida de 77,35 anos, comparando-se apenas a populacdo de Brasilia,
capital do Distrito Federal (BRASIL, 2013). Além disso, Florianopolis
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foi a capital com melhor Indice para Desenvolvimento Humano (IDH =
0,847) do Pais, enquanto, o estado de Santa Catarina ocupa o terceiro
lugar no ranking nacional (IDH = 0,774), segundo dados do Programa
das Nagdes Unidas para o Desenvolvimento (PNUD), em 2013.

5.5 CALCULO DO TAMANHO DA AMOSTRA E PROCESSO DE
AMOSTRAGEM

5.5.1 Amostra e selecdo do Epifloripa 1doso (2009-2010)

O tamanho da amostra na primeira onda do estudo foi calculado
para estimar a prevaléncia a partir de uma amostra casual simples,
adicionada de um valor relativo ao efeito do delineamento estimado
(amostra por conglomerados) igual a dois, com acréscimo de 20% para
perdas previstas e 15% para o controle dos fatores de confusdo. Foram
considerados os seguintes pardmetros: populacdo estimada de 44.460
idosos (idade igual ou superior a 60 anos), prevaléncia para o desfecho
desconhecido (50%), nivel de confianga de 95% e erro amostral de
quatro pontos percentuais. Como recurso para o calculo foi utilizado o
programa de dominio publico Epi-Info 6.4. A amostra do estudo na
primeira onda foi composta por 1.705 individuos.

O processo de selecio da amostra foi realizado por
conglomerados em dois estagios. No primeiro estagio, todos os 420
setores censitarios urbanos da cidade foram colocados em ordem
crescente de decil de renda do chefe da familia (R$ 192,80 — R$
13.209,50), sorteando-se sistematicamente 80 destes setores (oito setores
em cada decil de renda).

No segundo estagio, as unidades foram os domicilios. Uma etapa
de atualizagdo do nimero de domicilios em cada setor (arrolamento)
fez-se necessaria uma vez que o censo mais recente havia sido realizado
em 2000. Desta forma, os supervisores do estudo percorreram cada um
dos setores censitarios sorteados e procederam a contagem de todos os
domicilios habitados com o auxilio dos mapas fornecidos pelo IBGE, ¢
de imagens baixadas pelo Google Maps e Google Earth, obedecendo as
normas do IBGE. Foram registrados apenas os enderegos residenciais
permanentemente ocupados. Esta etapa permitiu conhecer os limites
geograficos, pontos de referéncia, condi¢des das moradias e nivel de
seguranca dos setores sorteados. Foram realizadas parcerias com as
unidades de saude locais, que disponibilizaram os agentes de satde para
entrada em setores de dificil acesso ou de risco.
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O numero de domicilios por setor variou de 61 a 725. A fim de
diminuir o coeficiente de variacdo do nimero de domicilios por setor,
foram agrupados os setores com menos de 150 domicilios, que estavam
geograficamente proximos. Os setores com mais de 500 domicilios
foram divididos, respeitando o decil de renda correspondente,
originando 83 setores censitarios. A reorganizagdo dos setores fez com
que diminuisse o coeficiente de variagdo, o que passou de 52,7% (n=80
setores) para 35,2% (n=83 setores). Os 83 setores censitarios foram
compostos por um total de 22.846 domicilios.

De acordo com o IBGE (2000), o nimero médio de moradores
por domicilio equivale a 3,1. Como a faixa etaria de interesse da
pesquisa corresponde a aproximadamente 11% da populacdo, obtém-se
em média, por setor censitario, 102 pessoas na faixa etaria de interesse
ou um idoso a cada trés domicilios. Assim, estimou-se que deveriam ser
visitados cerca de 60 domicilios por setor censitario, para se
encontrarem os 20 idosos, totalizando 22.846 domicilios. Esses
domicilios foram sorteados de forma sistematica e foram considerados
elegiveis para serem entrevistados todos os idosos residentes nos
domicilios sorteados.

Em virtude da disponibilidade de recursos financeiros, estimou-se
realizar 23 entrevistas por setor censitdrio, permitindo maior
variabilidade da amostra, e obtendo-se desta forma, 1.911 elegiveis para
o estudo. Originou-se uma amostra final de 1.705 idosos efetivamente
entrevistados (taxa de resposta de 89,1%).

Participaram do estudo os idosos de ambos os sexos com 60 anos
ou mais de idade, completos at¢é o momento da entrevista. Como
critérios de exclusdo foram considerados os idosos institucionalizados
(asilos, hospitais, presidios), pessoas nao localizados ap6s quatro visitas,
sendo pelo menos uma no periodo noturno e uma no final de semana, e
COmo recusas 0s casos que se negaram a responder o questionario por
opcao pessoal.

5.5.2 EpiFloripa Idoso (2013-2014)

Foi realizada busca ativa dos 1.705 idosos entrevistados na
primeira onda do estudo e identificados os elegiveis (n=1.485).
Inicialmente, foi realizada a conferéncia no banco do Sistema de
Informagdo sobre Mortalidade (SIM), do Ministério da Saude (MS), por
local de residéncia (Santa Catarina), referente ao periodo compreendido
por 2009 a 2012. Seguidamente, foram enviadas cartas para os 1.400
idosos que tinham o enderego completo. Objetivou-se informa-los sobre
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a nova entrevista e contato telefonico anteriormente para atualizagdo dos
dados cadastrais, ou que poderiam fazé-lo pelo site do estudo. Das cartas
enviadas, 109 retornaram por enderecos inexistentes ou mudanga de
enderego. A partir disso iniciou-se o contato telefénico com os idosos
para atualizacdo do enderego e telefone. Nos casos em que os contatos
nao foram realizados, seja em decorréncia do numero incorreto ou
mudanga do idoso, buscou-se atualizag¢do via Sistema InfoSaude, redes
sociais, lista telefonica, contato com vizinhos, parentes e/ou amigos. Ao
longo da coleta de dados, no banco de 2009-2010 foram identificados
dois idosos duplicados e um com idade incompativel ao estudo. Foram
registrados 217 dbitos, 129 recusaram a participagdo e 159 considerados
perdas, desses, 111 foram por ndo localizacdo, totalizando 1.197
entrevistados.

5.6 ETAPAS DA PESQUISA EPIFLORIPA IDOSO (2013-2014)

A segunda onda da pesquisa deu-se em duas etapas. A primeira
para a entrevista e a segunda para a realizacdo de exames, tais como, a
densitometria 6ssea, composi¢do corporal ultrassom, espessura da
cardtida, avaliagdo da luz do vaso, for¢a de preensdo manual, além da
coleta de sangue para os exames bioquimicos.

Antes de iniciar a coleta dos dados, foram realizados todos os
procedimentos para treinamento de equipe e pré-teste dos instrumentos.

5.7 PROCESSO DE COLETA DE DADOS
5.7.1 Equipe de trabalho

A equipe foi composta pela coordenadora do projeto, professora
do Departamento de Satde Publica da UFSC; a supervisora geral da
pesquisa, bolsista de pdés-doutorado do Programa de Pos-Graduagdo em
Saude Coletiva da UFSC; 12 supervisores (mestrandos e doutorandos
em Saude Coletiva, Ciéncias Médicas, Educagdo Fisica e Nutricdo da
UFSC); dois bolsistas de iniciacdo cientifica, um auxiliar administrativo
e outro na tecnologia da informagéo; e 13 entrevistadores contratados da
area da satde. Além destes, outros professores dos Departamentos de
Saude Coletiva, Educagio Fisica e Nutri¢do da UFSC, da Universidade
do Sul de Santa Catarina, da Universidade de Sdo Paulo e da University
College London fizeram parte da equipe de pesquisa.

Para a coleta de sangue, o estudo contou com a participagdo de
uma funcionaria do laboratorio de analises clinicas do Hospital
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Universitario Professor Polydoro Ernani de S3o Thiago da UFSC,
cedido para a pesquisa. Para a condugdo do exame de ultrassom,
espessura ¢ avaliagdo da luz da cardtida o estudo contou com a
participacao voluntaria de trés médicos.

5.7.2 Seleciio e treinamento dos entrevistadores

A selecdo e o treinamento dos entrevistadores foram realizados
pela coordenadora e supervisores da equipe de pesquisa. As vagas para
entrevistadores foram divulgadas via correio eletrénico da UFSC e redes
sociais. A selegdo contou com um roteiro de entrevista semiestruturado
(formacdo, ocupagdo atual, disponibilidade de tempo, local de
residéncia). Aos aprovados foi enviado manual de instrugdo e
instrumento de coleta de dados, para que fizessem a leitura antes do
treinamento. A equipe da segunda onda da pesquisa contou com 13
entrevistadores de ambos o0s sexos, com ensino superior completo,
preferencialmente na area da satide e com experiéncia em pesquisa.
Todos os entrevistadores passaram por um treinamento padronizado, a
fim de conhecer os instrumentos e desenvolver suas habilidades
técnicas, organizada em parte expositiva e pratica.

Parte expositiva: Consistiu na apresentacdo geral do projeto,
trabalho de campo (carga horaria, remunerac¢do e contrato), apresentagao
e explicagdo minuciosa do instrumento de coleta e manual de instrugdes.
Essa etapa teve como objetivo preparar o entrevistador para melhor
abordagem e postura perante os entrevistados, totalizando 15 horas. Por
fim, foi aplicada uma prova teoérica, composta por questdes objetivas
que contemplavam o contetido abordado no treinamento e que exigia
uma nota minima de sete pontos.

Parte pratica: Cada entrevistador foi devidamente capacitado para
a coleta e o registro dos dados antropométricos, conforme normas
técnicas previamente estabelecidas. Foi realizado treinamento para a
padronizacdo entre examinadores e estudo de variabilidade intra e entre
examinadores com o objetivo de avaliar a qualidade dos dados. Os
avaliadores que ficaram fora dos limites de erro eram novamente
treinados at¢é o atendimento das exigéncias estabelecidas. Cada
entrevistador aferiu as medidas antropométricas de 10 pessoas.

A partir da selecdo dos entrevistadores, foram realizados
treinamentos com o Personal Digital Assistants (PDA), no EpiFloripa
Idoso 2009/2010, e com netbook para a onda de 2013/2014. Neste
processo foram repassadas instrugdes sobre os cuidados no
preenchimento do instrumento, manuseio do equipamento, além de
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simulacdo de situacdes para que as duvidas e as possiveis eventualidades
pudessem ser sanadas.

A selegdo final dos entrevistadores levou em conta a avaliagdo
geral do candidato durante todo o processo de treinamento,
disponibilidade de horarios, desempenho na prova tedrica, acuracia das
medidas e supervisdo em uma entrevista com um idoso.

5.7.3 Pré-teste do instrumento

Como parte do treinamento, cada entrevistador realizou uma
entrevista com o acompanhamento do seu supervisor. Este procedimento
teve o objetivo de avaliar a conduta do entrevistador, testar o programa
desenvolvido para aplicagdo do instrumento, a compreensdo das
questdes por parte dos entrevistados e a qualidade das informacdes
coletadas, a fim de padronizar a coleta de dados, minimizar possiveis
erros e agdes que pudessem comprometer a coleta de dados. Em outubro
de 2013, foi realizado um pré-teste com 15 idosos, ndo participantes do
estudo.

5.7.4 Coleta de dados
Primeira etapa: entrevista

A divulgacdo da segunda onda da pesquisa aos idosos
participantes foi realizada por meio de carta, contato telefonico, site
(www.epifloripa.ufsc.br), cartazes expostos em centros de saude,
igrejas, saldes paroquiais, centros comunitarios, locais de atendimento
publico, jornal local, programa de radio e nucleo local de idosos da
UFSC.

As entrevistas iniciaram em novembro de 2013 e foram
finalizadas em novembro de 2014. Para a coleta, cada entrevistador
recebeu uma sacola com o logotipo do projeto e da universidade,
contendo 0s materiais necessarios, tais como: um netbook, cabo
carregador, mouse, pendrive, manual, alguns instrumentos de coleta
impressos, em caso de problemas com nethook, alguns impressos
encadernados para aplica¢do do instrumento de saide mental e 0 CASP-
19 para acompanhamento de cada item pelo entrevistado, visto ser um
questionario autoaplicavel, esfigmomandmetro digital (calibrado no
inicio da pesquisa), estadidmetro, tabua, fita métrica, balanga calibrada,
colete e cracha de identificagdo, caneta, folha para registro de medidas
antropométricas e pressdo arterial para fornecer ao entrevistado, termos
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de consentimento livre esclarecido (TCLE), bloco para rascunho,
planilhas para registro das entrevistas e recusas, lista das questdes que
podem ser respondidas pelo informante o somente pelo idoso e lista com
o contato de todos os supervisores. Uma planilha com a relagdo dos
idosos a serem entrevistados também foi entregue. Nela constava o
numero de identificagdo do idoso, nome completo, endereco, telefones
para contato e alguma observagao identificada no primeiro contato com
o entrevistado. Em caso de duvidas, por parte do entrevistador, durante a
coleta dos dados, havia a possibilidade de recorrer ao manual de
instrugdes ou ao seu supervisor. Apds o encerramento da entrevista, os
entrevistadores foram instruidos a revisar o processo de salvamento no
netbook, na pasta compartilhada dropbox e no dispositivo pen drive.

Coube ao entrevistador o contato prévio por telefone com o idoso
para o agendamento da entrevista. No caso de dificuldades de contato,
permitiu-se abordagem no domicilio. A meta semanal estipulada para o
numero de entrevistas para cada entrevistador foi de, no minimo, oito
entrevistas.

Ao término da entrevista, os participantes foram convidados para
a segunda etapa da pesquisa. O entrevistador orientou o idoso ou
responsavel, que os integrantes da equipe de pesquisa EpiFloripa Idoso
fariam o contato telefobnico para o agendamento da data, horario,
enderego e local dos exames. Na ocasido foi apresentada a finalidade de
cada exame; a importancia da informacdo para a condugdo de pesquisas
sobre as condi¢des de saude dos idosos de Floriandpolis; além dos
procedimentos de preparo para a realizagdo dos exames.

Como motivagdo, foi explicado que os idosos ndo teriam
despesas com os exames e receberiam os resultados para a avaliacao do
seu estado de saide em consultas médicas futuras.

Segunda etapa: exames

Nesta etapa, foram descritos os procedimentos adotados para a
coleta de sangue e dos exames bioquimicos, pois, na tese, os resultados
da densitometria Ossea, composi¢do corporal, ultrassom, espessura e
avaliacdo da luz da cardtida e a forca de preensdo manual ndo foram
usados.

Ap0s a entrevista, foi realizado o primeiro contato telefénico com
os idosos ou responsaveis para o refor¢o do convite. Quando do aceite,
era realizado o agendamento da data e horario, o repasse do enderego,
contato telefonico da coordenadora do projeto e das instrucdes sobre o
preparo prévio para a realizacdo dos exames. Com antecedéncia de 24
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horas da data agendada, era realizado outro contato telefonico para a
confirmacgdo das informagdes e o esclarecimento das duvidas.

As coletas dos exames foram iniciadas no més de margo e
finalizadas em novembro de 2014. Foram realizadas inicialmente de
segunda a sexta-feira para o atendimento da demanda inicial e
posteriormente concentrada na terga-feira, no horario das 07h00 as
09h00, nas dependéncias do Laboratorio de Antropometria do
Departamento de Nutrigdo da Universidade Federal de Santa Catarina
(UFSC). Eram atendidas nos dias de coleta uma média 10 pessoas, no
maximo 12 por dia, para ndo sobrecarregar a rotina de trabalho do
laboratorio de andlises clinicas do hospital da UFSC, onde eram
realizadas as andlises bioquimicas, bem como a rotina de outros exames.

Coube aos membros da equipe da pesquisa o cadastro prévio dos
participantes no sistema informatizado do laboratorio de andlises
clinicas da UFSC, para que fosse possivel a emissdao do protocolo de
liberagdo e das etiquetas de identificacdo para a coleta de sangue.

Com antecedéncia de 24 horas eram confirmados no laboratorio
os participantes agendados. Assim, na data agendada, a funcionaria
cedida do laboratorio de andlises clinicas da UFSC deslocava-se ao
laboratério de Antropometria para a coleta de sangue, munida do
material necessario e das etiquetas de identificacdo dos idosos
agendados.

Conforme agendamento, a equipe de pesquisa recepcionava os
idosos no CCS e os encaminhavam para as coleta. Inicialmente, foi
aplicado o TCLE aos participantes ou responsaveis, seguido do
encaminhamento do idoso a coleta de sangue. Os tubos de coleta eram
etiquetados para a identificagdo, sequenciados pela coleta de sangue por
puncdo venosa a vacuo em tubo vacutainer € o sangue acondicionado
em caixa térmica fechada. Para a coleta foi solicitado ao idoso o jejum
de 8 a 12 horas.

Apbs a coleta de sangue, a pessoa era direcionada ao laboratorio
de Metabolismo e Dietética do Departamento de Nutrigdo, para o café
da manha, cedido pela pesquisa. O idoso ou responsavel foi informado
verbal e por escrito sobre o prazo para a liberagdo dos resultados de
todos os exames, as formas de acesso aos resultados, on-line, por correio
ou diretamente com os integrantes da pesquisa na UFSC. Em sequéncia,
os idosos participavam de outros exames.

As amostras de sangue eram transportadas para o laboratério de
analises clinicas da UFSC, onde eram determinadas as concentragdes
séricas de glicose, colesterol total e fracdes, triglicerideos, hemograma
completo, proteina C reativa e das vitaminas By, e acido f6lico. Foram
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coletadas amostras adicionais (um frasco para o plasma e dois para o
soro) destinadas a estudos futuros, devidamente armazenadas em
Freezer a -18°C.

Do total de 1.197 idosos entrevistados e convidados a participar
da segunda etapa da pesquisa, foram coletadas amostras sanguineas de
590 idosos, destinadas as dosagens bioquimicas das vitaminas By, e
acido folico.

5.7.5 Perdas e recusas nas entrevistas

Os idosos ndo localizados pela auséncia de atualizagdo do
enderego foram considerados perdas. Foi considerada recusa quando o
idoso ou responsavel expressava o ndo interesse em participar da
pesquisa. Para a recusa manifestada por telefone, houve outra tentativa
com visita ao domicilio, para confirmag¢do ou tentativa de entrevista. Em
ambas as recusas, a segunda tentativa era feita por telefone para explicar
0s objetivos e a importancia da pesquisa.

5.7.6 Perdas e recusas nos exames

Os idosos ndo localizados, ou aqueles que foram a dbitos no
periodo entre a entrevista e os exames foram considerados perdas.

Como recusa, foi considerada a situagdo em que o idoso ou
responsavel expressou o ndo interesse em participar da pesquisa por
contato telefonico. Outra tentativa era realizada em outras duas ocasides
para confirmar a adesdo aos exames. No contato, eram repassadas
informagdes sobre a importancia da participagdo do idoso para
contribuicdo a pesquisa, e os beneficios pessoais quanto a realizagdo de
exames sem custos € o acesso aos resultados para ser usado em
consultas médicas futuras para avaliacdo da condigdo de saude.

No caso das recusas foram investigados os motivos, que foram
em sua maioria por relatos de realizagdo de exames recentes,
disponibilidade de plano de satde, condi¢do de satde comprometida,
dificuldade de mobilidade, ou indisponibilidade do acompanhante em
levar o idoso para o local dos exames. Frente aos relatos de limitagdo de
transporte para o deslocamento, a equipe de pesquisa contratou um
veiculo de transporte (van) com motorista que transportava os idosos
com limitacdes de deslocamento. As despesas com transporte foram
pagas pela pesquisa.
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5.7.7 Analise de inconsisténcias

Este procedimento ocorreu semanalmente apds a entrega das
entrevistas. As respostas incongruentes eram checadas pela supervisora
geral da pesquisa junto aos entrevistadores, para que as modificagoes
necessarias fossem realizadas no banco de dados.

Os resultados dos exames foram duplamente digitados por duas
pessoas distintas, integrantes da equipe. Com os bancos de dados
prontos, foram verificadas as inconsisténcias de digitagdo.

5.7.8 Controle de qualidade

Para assegurar o controle de qualidade, foi priorizada a utilizacdo
de instrumentos validados, entrevistadores com formagdo na area da
saide e experiéncia em pesquisa. Para verificar possiveis erros,
respostas falsas, concordancia das respostas, postura do entrevistador,
bem como medir a reprodutibilidade das questdes, os supervisores do
estudo realizaram a aplicagdo de uma versdo resumida do instrumento
de coleta, via telefone, em aproximadamente 10% da amostra,
selecionada aleatoriamente. Na segunda onda os valores de kappa 0,5 e
0,9, revelaram reprodutibilidade de algumas questdes satisfatorias, e a
maioria, boa a excelente.

5.8 INSTRUMENTO DA PESQUISA

O instrumento foi elaborado para a primeira onda da pesquisa
pela coordenadora geral da pesquisa, em conjunto a professores e
estudantes de Pos-Graduagdo em Saude Coletiva, Educagdo Fisica,
Ciéncias Médicas e Nutrigdo da UFSC, vinculados ao estudo.

Para a segunda onda da pesquisa, o instrumento original passou
por adaptacdo, a fim de facilitar a compreensdo e reduzir o tempo da
entrevista. Das 655 questdes originais foram excluidas 79. O
instrumento foi estruturado em 15 blocos: Identificagdo; Geral; Satde
mental; Saude e habitos de vida; Funcionalidade global; Quedas;
Atividade fisica, Morbidades; Exame fisico; Servicos de saude;
Medicamentos; Alimentacdo; Saude bucal; Discriminacdo; e Violéncia.

Neste estudo foram utilizadas as informag¢des dos blocos:
Identificacdo; Geral, Saude mental; Saude e habitos de vida;
Morbidades, Atividade fisica e alimentacdo (ANEXO A).
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5.9 VARIAVEIS DO ESTUDO
5.9.1 Cognicao e funcio cognitiva

A cognicdo foi avaliada por meio do "Mini-Exame do Estado
Mental" (MEEM) instrumento de rastreio para identificacdo de
alteragdes cognitivas (DIAS et al., 2015). O escore do MEEM foi usado
como varidvel continua para investigagdo da cogni¢éo. Para avaliacdo da
fungdo cognitiva os escores foram categorizados em provavel déficit
cognitivo e auséncia de déficit cognitivo. Os pontos de corte foram
ajustados para o nivel de escolaridade, sendo 14/15 para idosos sem
escolaridade e 17/18 com educacdo formal, conforme a recomendagdo
de Scazufca et al. (2009).

As questdes sobre MEEM estdo dispostas no bloco “Saude
Mental” do questionario de entrevista do EpiFloripa Idoso.

5.9.2 Indicadores de habitos alimentares nao saudaveis

O consumo alimentar foi compreendido por indicadores de habito
alimentares ndo saudaveis, criado a partir da identificagdo do consumo
insuficiente de frutas e hortalicas, peixes, e pelo relato do consumo
habitual de carne vermelha com gordura aparente e de frango/galinha
com a pele.

As respostas das perguntas sobre o consumo alimentar do
instrumento original de entrevista do EpiFloripa Idoso, foram agrupadas
para criar os indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis, conforme
descricdo a seguir:

O consumo habitual de frutas e hortalicas foi investigado por
meio das seguintes perguntas: “Num dia comum, quantas vezes o (a) Sr.
(a) come frutas?”’; “Num dia comum, quantas vezes o (a) Sr. (a) come
salada crua?”’; “Num dia comum, quantas vezes o (a) Sr. (a) come
verdura ou legume cozido?”. As opgdes de respostas foram: 1 vez ao
dia; 2 vezes ao dia; > 3 vezes ao dia para as frutas; ¢ 1 vez ao dia
(almogo ou jantar); 2 vezes ao dia (almogo e jantar) para as verduras e
legumes (BRASIL, 2012b). O computo do total didrio considerou que
cada frequéncia (mimero de vezes) no consumo de frutas, legumes ou
verduras ¢ equivalente a uma por¢ao, de acordo com a padronizacdo da
pesquisa VIGITEL (BRASIL, 2012b). Em sequéncia as frequéncias do
consumo de frutas, verduras e legumes foram somadas e categorizadas
em < 4 vezes ao dia ou por¢des (insuficiente) e > 5 vezes ao dia ou
porcdes (adequado), de acordo com as recomendacdes da OMS (2003).
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A frequéncia do consumo de peixes foi obtida pelo seguinte
questionamento: “Em quantos dias da semana o (a) Sr. (a) costuma
comer peixes (salmao, atum, sardinha, anchova, truta, corvina, pintado
ou traira)?”. A questdo sobre o consumo de peixes foi elaborada pelos
integrantes da equipe da pesquisa, considerando a disponibilidade local
de peixes. Foi considerado insuficiente o consumo < 1 vez na semana,
conforme recomendacdes da OMS (2003).

O consumo habitual de carne vermelha com gordura aparente foi
investigado por meio da seguinte questdo: "Quando vocé come carne
vermelha (carne de vaca, carne de porco, cordeiro, ou cabrito) com a
gordura, vocé come a gordura?" As opgdes de respostas foram: Tira
sempre o excesso de gordura visivel; Nao come carne vermelha com
muita gordura; Come com a gordura (BRASIL, 2012b). Para as analises,
as respostas foram agrupadas em: ndo, eu removo o excesso visivel de
gordura; ndo como carne vermelha com gordura; sim, eu como com a
gordura.

O consumo habitual de frango ou galinha com a pele foi
investigado por meio da seguinte questdo "Quando vocé come frango
com pele, vocé come a pele?" As opgdes de respostas foram: Tira
sempre a pele; Nao come pedagos de frango ou galinha com pele; Come
com a pele (BRASIL, 2012b). Para as andlises as respostas foram
agrupadas em: ndo, eu sempre removo a pele; ndo como pedacgos de
frango/galinha com a pele; sim, eu como com a pele.

As questdes sobre o consumo alimentar estdo apresentadas no
bloco “Alimentagdo” do questionario de entrevista do EpiFloripa Idoso.

5.9.3 Vitamina B, (Acido f6lico)

Uma amostra aproximada de 4 mL de sangue acondicionada em
tubo vacutainer na presenca de gel separador foi centrifugada a 3000
RPM por 15 minutos para posterior andlise bioquimica. A identificagdo
da concentragdo plasmatica do acido folico foi feita como parte da rotina
no setor de horménios do Laboratorio de Analises Clinicas do Hospital
Universitario da UFSC, por técnica farmacéutica responsavel do local.

Foi usado o sistema automatico Immulite 2000 Systems da
Siemens” para determinagdo da concentragdo plasmatica da vitamina. O
acido folico foi mensurado por imunoensaio competitivo e os resultados
apresentados em ng/mlL.

Na analise de associagdo independente entre a concentragdo
sérica do 4cido folico e a funcdo cognitiva, a varidvel bioquimica foi
analisada de duas formas, categorizada e como continua. Nas andlises de
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combinacdo entre diferentes concentracdes de vitaminas B, e acido
folico em associagdo com a fungdo cognitiva, as variaveis bioquimicas
foram categorizadas.

Para a categorizag¢do do acido folico foram adotados pontos de
corte: <3 ng/mL (deficiéncia); >3-17 ng/mL (normal); >18 ng/mL
(excesso) (TASSINO; CAMPOS; GUERRA, 2009). As combinagdes
analisadas foram entre concentragdo normal de acido folico e normal de
vitamina Bi,; concentracdo normal de acido folico e deficiente de
vitamina B, concentragao normal de acido folico e excesso de vitamina
B2, concentragdo em excesso de 4cido folico e normal de vitamina B,
concentra¢do em excesso de acido folico e deficiente de vitamina B, e a
concentracdao em excesso de acido folico e excesso de vitamina By,

5.9.4 Vitamina B,

Uma amostra aproximada de 4 mL de sangue acondicionada em
tubo vacutainer na presenca de gel separador foi centrifugada a 3000
RPM por 15 minutos para posterior andlise bioquimica. A identificagdo
da concentragdo plasmatica da vitamina B, foi feita como parte da
rotina no setor de hormonios do Laboratorio de Analises Clinicas do
Hospital Universitario da UFSC, por técnica farmacéutica responsavel
do local.

Foi usado o sistema automatico Immulite 2000 Systems da
Siemens” para determinagdo da concentragio plasmatica da vitamina. A
vitamina By, foi mensurada por ensaio enzimdtico competitivo de
quimioluminescéncia e os resultados foram apresentados em pg/mL.

Na andlise de associacdo independente entre a concentracdo
sérica da vitamina B, e a fun¢do cognitiva, a variavel bioquimica foi
analisada de duas formas, categorizada e como continua. Nas analises de
combinacdo entre diferentes concentracdes de vitaminas B, e acido
folico em associagdo com a fun¢do cognitiva, as variaveis bioquimicas
foram categorizadas.

Para a categorizacdo da vitamina B, foram adotados os seguintes
pontos de corte: <193 pg/mL (deficiéncia); >193-982 pg/mL (normal) e
>983 pg/mL (excesso) (TASSINO; CAMPOS; GUERRA, 2009). As
combinag¢des analisadas foram entre concentragdo normal de &cido
folico e normal de vitamina B,; concentragdo normal de acido folico e
deficiente de vitamina Bj,, concentracdo normal de acido folico e
excesso de vitamina Bj,. concentragio em excesso de acido folico e
normal de vitamina Bi,, concentracdo em excesso de &cido folico e
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deficiente de vitamina B, € a concentracdo em excesso de acido folico e
excesso de vitamina B,

5.9.5 Variaveis demograficas e socioecondmicas

Sexo
Masculino; feminino, anotado pelo (a) entrevistador (a).

Idade

Foi obtida por meio da verificagdo da data de nascimento no
documento de identidade e do seguinte questionamento: “Quantos anos
o(a) senhor(a) tem?”. A idade foi apresentada em anos completos.

Escolaridade

A escolaridade foi verificada por meio das seguintes perguntas:
“O (a) Sr. (a) estudou na escola?” Possiveis respostas: sim; ndo; nio
sabe ou ndo quer informar. “Quantos anos o(a) Sr.(a) estudou?” A
escolaridade foi apresentada em anos completos de estudo.

Renda familiar per capita

A informagdo foi obtida por meio do questionamento:
“Considerando todas as suas fontes de renda, quanto o(a) senhor(a)
recebeu no ultimo més?”. Para a analise dos dados, foi feita a
distribui¢do de renda em quartis: (1°quartil: < R$ 724,00; 2° quartil: R$
724,01 a RS 1.448,00; 3° quartil: R$ 1.448,01 a RS 2.896,00; e 4°
quartil: >R$ 2.896,00 ou mais).

Para as analises, no segundo artigo a renda percapita em quartis
foi somada e agrupada: 1° quartil: < R$ 724,00 mais 2° quartil: R$
724,01 (menor renda); 3° quartil: R$ 1.448,01 a RS 2.896,00; ¢ 4°
quartil: >R$ 2.896,00 ou mais (maior renda).

As questdes sobre as informacdes demografica e
socioecondmicas estdo apresentadas nos blocos “Identificacdo e bloco
geral” do questionario de entrevista do EpiFloripa Idoso.

5.7.6 Habitos de vida

Tabagismo

Foi obtida a partir do questionamento “O(a) senhor(a) fuma ou
fumou cigarros?”. A classificagdo foi: Nédo; fumou e parou; fuma
atualmente. Para as analises as respostas foram agrupadas em fuma
atualmente (fumante); ndo fuma atualmente (ndo e ex-fumante).
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Consumo de bebidas alcodlicas

Foi obtida a partir do questionario Alcohol Use Disorders
Identification Test (AUDIT), utilizado auxilio visual de quanto
corresponde a uma dose nas duas ultimas questdes. As respostas foram
classificadas em trés categorias de consumo de bebidas alcodlicas: nao
consome; consumo moderado; consumo alto, de acordo com a
classificacdo proposta do AUDIT (BABOR et al., 2001). Para as
analises as respostas foram agrupadas em duas categorias: consome
(consumo moderado e consumo alto); ndo consome.

Atividade fisica

Foi obtida através do Questiondrio Internacional de atividade
fisica (IPAQ) desenvolvido por Craig et al. (2003). No estudo foi apenas
considerada a atividade fisica de lazer e de deslocamento,
compreendendo as intensidades leve, moderada e vigorosa. Para a
classificacdo foi usada a recomendagdo do American College of Sports
Medicine e da American Heart Association que propde <150
minutos/semana (insuficientemente ativo) e >150 minutos/semana
(suficientemente ativo) (NELSON et al., 2007).

As questdes sobre habitos de vida estdo dispostas no bloco
“Saude e Habitos de vida” do questionario de entrevista do EpiFloripa
Idoso.

5.7.7 Variaveis de saude

Doencas e Agravos Nao Transmissiveis (DANT)

A presenga de doencas (diabetes; doenca do coracdo ou
cardiovascular; derrame, AVC ou isquemia cerebral,
hipertensdo/pressdao alta) foi identificada com base no seguinte
questionamento “Algum médico ou profissional de satde ja disse que
o(a) senhor(a) tem/teve ...7”. As opgdes de resposta foram: sim; ndo.

Estas questdes constam no bloco “Morbidades” do questionario
de entrevista do EpiFloripa Idoso.

Indice de Massa Corporal (IMC)

Para determinagdo do IMC foram realizadas medidas de massa
corporal e estatura, de acordo com a padronizacdo de Frisancho (1984).
A massa corporal foi aferida com a balanga digital portatil, com
resolugdo de 100 gramas. A estatura foi aferida com estadidmetro
portatil, com resolu¢do de 1 mm. Os idosos acamados e cadeirantes ndo
foram avaliados. Foram utilizados os seguintes pontos de corte,
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adotados pelo Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional (SISVAN)
(BRASIL, 2004):

IMC <22 Kg/m” baixo peso;

IMC >22 e <27 Kg/m2 eutrofia;

IMC >27 Kg/m” excesso de peso.

Estas informagdes constam no bloco “Morbidades” do
questionario de entrevista do EpiFloripa Idoso.

Sintomas de depressao

Os sintomas de depressdao foram verificados pela escala curta de
depressdo geriatrica criada por Sheikh; Yesavage (1986). Os pontos de
corte adotados foram sugeridos por Almeida; Almeida, (1999): <5 (sem
sintomas de depressdo); > 6 (presenga de sintomas de depressao).

Estas questdes encontram-se no bloco “Saude Mental” do
questionario de entrevista do EpiFloripa idoso.

5.10 ANALISE DAS VARIAVEIS

Foram realizadas analises descritivas para variaveis dependentes
(a), independentes (b) e de confusao (c):

a) cognicao (continua); fun¢do cognitiva (categorica);

b) indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis (categoricas);
vitaminas By, e acido félico (continuas e categdricas);

c) sexo (categdrica); idade e escolaridade (continuas); renda
familiar percapita (categorica); habitos de vida (categoricas); varaveis de
satude (categoricas);

Artigo 1) Foi verificada associagdo entre os indicadores de
habitos alimentares ndo saudaveis (variaveis categoricas) ¢ a cognigdo
(variavel continua), estratificados por sexo, com ajuste para as variaveis
demograficas e socioecondmicas, habitos de vida e as variaveis de
saude.

Artigo 2) Foi verificada associagdo entre a concentracdo sérica
isolada e combinada entre as vitaminas B,, acido folico (variaveis
continuas e categoéricas) a funcdo cognitiva (varidvel categorica), com
ajuste, para as variaveis demograficas e socioecondmicas, habitos de
vida, indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis e varidveis de
saude.
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5.11 PROCEDIMENTO ESTATISTICO

Artigo 1

Para a analise descritiva das varidveis foram apresentadas as
médias, desvio padrdo, frequéncias e proporgdes. Os testes 7" Student e
Qui-quadrado foram empregados para verificar as diferencas das
varidveis entre 0s sexos.

As médias e intervalos de confianga do MEEM foram calculados
para a frequéncia diaria no consumo de frutas e hortaligas, utilizando a
analise univariada do General linear model, estratificada por sexo. Foi
realizado ajuste para idade, escolaridade, renda familiar per capita,
atividade fisica de lazer, tabagismo, consumo de alcool, HAS, DM,
DCV, AVC, sintomas de depressdo e IMC. A figura para representagio
dos resultados foi elaborada no Software Microsoft Excel (2003).

A associagdo entre os indicadores de habitos alimentares nao
saudaveis e a cognicdo foi analisada pela regressdo linear simples e
multipla, com os resultados apresentados em coeficiente de regressao ()
e seus respectivos 1C95%, estratificada pelo sexo. Para cada indicador,
foram construidos trés modelos de regressao multipla. Modelo 1) ajuste
pela idade, escolaridade e renda familiar per capita; Modelo 2) variaveis
do modelo anterior, mais tabagismo, consumo de alcool e atividade
fisica de lazer; Modelo 3) variaveis do modelo anterior, mais HAS, DM,
DCV, AVC, sintomas de depressio ¢ IMC. As variaveis idade e
escolaridade entraram nos modelos como continuas e as demais como
categoricas.

Nas analises foram considerados os pesos amostrais, e realizadas
com o recurso amostra complexa do software SPSS® 17.0. Foi adotado
nivel de significancia de 5% (p < 0,05) e intervalo de confianga de 95%.

Artigo 2

Na analise descritiva das varidveis foram apresentadas as médias,
desvio padrao, frequéncias e propor¢oes. As diferengas entre o provavel
déficit cognitivo e auséncia de déficit cognitivo foram comparadas pelos
testes Qui-quadrado (variaveis qualitativas) ou T Student para amostras
independentes (varidveis quantitativas).

A associacdo entre a concentragdo sérica das vitaminas B, acido
folico e a fungdo cognitiva foi verificada pela regressao logistica bindria,
com os resultados apresentados em Odds ratio (OR) e seus respectivos
ICyse, Para cada vitamina foi realizada analise bruta, seguida por ajustes
em quatro modelos de regressdo logistica. Modelo 1) ajuste pela idade,
sexo, escolaridade e renda familiar per capita; Modelo 2) variaveis do
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modelo anterior, mais a atividade fisica de lazer, tabagismo, consumo de
alcool, consumo de frutas e hortalicas, peixes, carne vermelha com
gordura aparente e frango/galinha com a pele; Modelo 3) variaveis do
modelo anterior, mais a HAS, DM, DCV, AVC, sintomas de depressdo
e IMC. As variaveis idade e escolaridade entraram nos modelos como
continuas e as demais como categoricas.

Para a analise de associagdo entre a combinagdo das diferentes
concentracdes das vitaminas ¢ a fungdo cognitiva foi verificada pela
regressdo logistica binaria, com os resultados apresentados em OR e
seus respectivos ICyso, Foram realizadas analise bruta e ajustadas
conforme descri¢do dos modelos de ajuste anteriores.

As analises consideraram os pesos amostrais. Foram realizadas
por meio do recurso amostra complexas do software SPSS® 17.0. Foi
adotado nivel de significancia de 5% (p < 0,05) e intervalo de confianga
de 95%.

5.12 ASPECTOS ETICOS

O protocolo de pesquisa EpiFloripa Idoso em sua segunda onda
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
UFSC, de acordo com as normas estabelecidas pela resolu¢do n° 466 do
Conselho Nacional de Saude em 12/12/2012 sob o parecer
consubstanciado n°® 329.650 (CAAE: 16731313.0.0000.0121) (ANEXO
B).

Os idosos participantes assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido — TCLE, para confirmar sua participacdo na
entrevista (ANEXO C), nos exames (ANEXO D) e para permissio
quanto ao armazenamento de amostras de sangue para pesquisas futuras
(ANEXO E). Foi garantida a confidencialidade das informagdes, a
participacdo voluntaria e a possibilidade de abandonar o estudo a
qualquer momento, sem necessidade de justificativa.

Ressalta-se que a pesquisa ndo exp0Os os participantes a nenhum
tipo de risco. Da mesma forma, nenhuma vantagem ou compensagio
material ou financeira foi oferecida ao participante. A sensibilizagéo
para a adesdo a pesquisa foi feita apenas pelo esclarecimento dos seus
objetivos e pelos beneficios potenciais, relativos ao acesso dos
resultados dos exames bioquimicos, da densitometria dssea, espessura
da carétida e da forca de preensdo manual, possibilitando o alerta para a
necessidade de inplementagdo de medidas de intervengao.
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5.13 ENVOLVIMENTO DA PESQUISADORA NA PESQUISA

Participou da segunda onda da pesquisa EpiFloripa Idoso em sua
segunda etapa. Colaborou na organiza¢do e execuc¢do da coleta de
amostra de sangue, no acompanhamento da rotina dos exames
laboratorias, na organizag¢do da compra de kits bioquimicos e no preparo
da amostra bioldgica (soro e plasma), para o armazenamento e utilizagdo
em pesquisas futuras.

Participou como colaboradora nas ligagdes telefonicas para o
agendamento da coleta de sangue e dos demais exames. Realizou a
digitagdo de um dos bancos de dados composto por todas as variaveis
bioquimicas da pesquisa. Além disso, participou das discussdes sobre o
andamento das coletas dos exames e resolucdo das intercorréncias, junto
ao grupo de pesquisa.

A minha participagdo na pesquisa EpiFloripa idoso foi uma
experiéncia transformadora, tanto profissional como pessoal. Sob o
aspecto profissional, oportunizou o acompanhamento das rotinas da
pesquisa epidemioldgica, do rigor metodoldgico em suas etapas,
contribuindo para o amadurecimento e experi€ncia para atuar na area da
pesquisa. No ambito pessoal, o contato com os idosos da pesquisa
permitiu o compartilhamento das suas vivéncias e sabedorias, sendo
encarada como uma oportunidade de aprendizagem, ampliacdo do meu
senso de cidadania e de transformagao para um “ser humano melhor”.
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Abstract:

Objective: To assess the association between unhealthy dietary habits
and cognition in older adults from Southern Brazil. Methods: This
cross-sectional study analyzed data from the second wave of a
population- and household-based epidemiological survey (2013-2014)
conducted in the city of Florianopolis. A total of 1,197 older adults (778
women) over 60 years old participated in the study. Cognition, the
dependent variable, was measured by the Mini-Mental State
Examination (MMSE). The independent variables were the following
indicators of unhealthy dietary habits: low intake of fruits and
vegetables (< 4 servings/day); fish (< 1 serving/week); and habitual fatty
meat intake (yes/no). Adjustments were made for age, education level,
income, smoking status, alcohol intake, leisure-time physical activity,
depression symptoms, chronic diseases, and body mass index. Simple
and multiple linear regression analyses were performed, considering
sampling weights and stratification by gender. Results: The mean
MMSE scores for men and women were 25.15 + 5.56 and 24.26 + 5.68,
respectively (p=0.009). After adjustments, in women low fruit and
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vegetable intake (< 4 servings/day) was independently associated with
the lowest MMSE scores. No associations were found in men.
Additionally, women’s mean MMSE scores increased as their daily
frequency of fruit and vegetable intake increased (p=0.001).
Conclusion: Women with low fruit and vegetable intake according to
the World Health Organization (WHO) have lower cognition scores.
Regular intake of fruits, vegetables, and fish in exchange of fatty meats
may be a viable public policy strategy to preserve cognition in aging.

Introduction

In Brazil the aging population is rapidly expanding driven by
increased longevity.[1] Events associated with cognition are among the
challenges of this development since even healthy aging is associated
with loss of cognitive capacity stemming from functional and structural
changes.[2] Loss of cognitive capacity is of concern because it impacts
the independence, autonomy, and quality of life of these
individuals.[3,4] Additionally, they can increase health care demands
and costs[5] in Brazil’s welfare system and social assistance
programs.[6] Thus, monitoring and understanding cognition
determinants are critical because they can guide public policies that help
to preserve cognitive capacity.

Age is the main determinant of cognition.[4,7] However,
gender[8,9,10,11] and exposure to different environmental factors, such
as lower education levels and income, physical inactivity, depression
symptoms, and lifelong dietary habits, may also have important
implications.[8,12] Regular intake of fruits, vegetables, and fish has
been reported to be protective for cognition.[13,14] The positive effect
is attributed to the presence of nutrients, antioxidants, and bioactive
compounds like vitamins E and C, carotenoids, and flavonoids in fruits
and vegetables[15,16] and polyunsaturated fatty acids (®3) in fish.[17]
In contrast, fatty meats, sources of saturated fatty acids, have a negative
impact on cognitive health.[ 18]

In 2003 a joint WHO/FAO[19] expert consultation group
presented dietary recommendations for preventing chronic diseases. The
recommendations include the consumption of five or more servings of
fruits and vegetables per day (400-500g/day) and limited intake of
saturated fats. The failure to meet the recommended intakes of fruit,
vegetables, and fish and to avoid red meat with visible fat and chicken
skin are indicators of unhealthy eating habits[20]. According to the
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Brazilian Surveillance of Risk and Protective Factors for Chronic
Diseases by Telephone Survey (Portuguese acronym, VIGITEL)[20],
men and women have different eating habits.

In Brazil only two population-based studies[21,22] have
investigated the association between fruit and vegetable intake and
cognition in older adults. However, the studies were conducted in the
Brazilian Southeast region and reflect the conditions of its population.
Since Brazil’s territorial dimensions and cultural, social, and economic
diversities promote different eating habits,[23] this study aimed to assess
the association between unhealthy dietary habits and cognition in older
adults from Southern Brazil.

Methods

Study design

This cross-sectional study analyzed data from the household- and
population-based epidemiological survey, “Condi¢ées de saude da
populagdo idosa do municipio de Florianopolis/SC: estudo de base
populacional — EpiFloripa Idoso,” (Health conditions of older adults
from the municipality of Florianopolis/SC: population-based study —
EpiFloripa Elderly). The survey is a closed cohort of older adults
conducted at four-year intervals. The first wave occurred in 2009-2010
and the second, in 2013-2014. The present study used data from the
second wave.

The study was conducted in Florianopolis, capital of the state of
Santa Catarina. Florianopolis is a coastal city located in the Brazilian
South region. According to the United Nations Development Program
(UNDP),[24] Florianépolis is the Brazilian state capital with the highest
Human Development Index (HDI = 0.847), and the state of Santa
Catarina ranks third (HDI = 0.774).

Population and sample

The study population consisted of male and female community
dwellers aged 60 years or more living in a municipal urban area.

The first wave of the survey considered the following parameters:
total population of 44,460 adults, 50% prevalence of unknown outcome,
sampling error of 4%, design effect of two, and confidence interval of
95% (95%CI). The study included an extra 20% to compensate for
losses and 15% to control for confounders. Hence, the calculated sample
size of 1,599 individuals was increased to 1,911, and 1,705 individuals
were effectively interviewed (response rate of 89.2%).[25]
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For the second wave of the survey, 1,485 participants of the first
edition were considered eligible. Eligibility considered 217 deaths, two
older adult duplications, and one older adult with incompatible age in
the 2009/2010 database. A total of 129 individuals refused to participate
and 159 were lost; of these, 111 were not located, totaling 1,197
interviewees (response rate of 80.6%).

The EpiFloripa Elderly survey was approved by the Research
Ethics Committee of the Federal University of Santa Catarina under
protocol number 329,650, issued on July 08, 2013 (CAAE:
16731313.0.0000.0121). All participants provided written informed
consent.

Cognition — dependent variable

Cognition was measured by the Mini-Mental State Examination
(MMSE) validated for older Brazilians.[26] The instrument’s score
ranges from 0 (least cognition) to 30 (most cognition) points. The results
were presented as the total score.

Independent variables

The following were considered unhealthy eating habits: low
intake of fruits, vegetables, and fish; and intake of red meat with fat and
chicken skin. The questions were taken from the national survey
VIGITEL.[20] The questions have good reproducibility[27] and reflect
the true frequency of consumption of specific foods. However, they do
not allow the quantitative assessment of food intake.

Habitual fruit and vegetable intake was investigated by the
following questions: “On a regular day, how many times do you eat
fruits?”; “On a regular day, how many times do you eat cooked
vegetables?” The possible answers were: once a day; twice a day; and >
3 times a day for fruits; and once a day (lunch or supper); and twice a
day (lunch or supper) for vegetables. The fruit and vegetable intake
frequencies were added and categorized as follows: < 4 times a day
(inadequate) and > 5 times a day, as recommended by the WHO.[19]

Fish intake frequency was investigated by the following question:
“On how many days a week do you eat fish (salmon, tuna, sardine,
bluefish, trout, croaker, spotted sorubim, or trahira)?” An intake < 1
once a week was considered inadequate as recommended by the
WHO.[19]

Habitual intake of red meat with fat and chicken skin was
investigated by the following questions: “When you eat red meat (beef,
pork, lamb, or kid) with fat, do you eat the fat?” (no, I remove excess
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visible fat or I do not eat red meat with much fat; yes, 1 eat the fat);
“When you eat chicken with skin, do you eat the skin?”
(no, I always remove the skin or I do not eat pieces of chicken with skin;
yes, | eat the skin or I eat chicken with skin).

Adjustment variables

Demographic and socioeconomic variables consisted of age,
education level (in years of formal education), and family income per
member in reais stratified by quartiles (1st quartile: < US$ 304.34; 2nd
quartile: US$ 304.35 to US$ 524.45; 3rd quartile: US$ 524.46 to US$
1,152.00 or 4th quartile: > US$ 1,152. 01), considering the dollar
exchange rate on November 21, 2013 (US$ 2.30).

Lifestyle determinants included smoking status (smoker; ex-
smoker + never smoked: nonsmoker); alcohol intake according to the
Alcohol Use Disorders Identification Test (AUDIT)[28](moderate use +
excessive use: alcohol user; alcohol non-user); and level of physical
activity determined by the International Physical Activity Questionnaire
(IPAQ):[29]< 150 minutes/week: insufficiently active; > 150
minutes/week: physically active.

Health variables consisted of self-reported medical diagnosis of
hypertension (HT), diabetes mellitus (DM), cardiovascular disease
(CVD), and stroke (no; yes). Depression symptoms were verified by the
Geriatric Depression Scale — Short Form (GDS-SF) with the following
cut-off points: five/six (asymptomatic/symptomatic).[30] Nutritional
status was classified according to Body Mass Index (BMI). Body weight
and height were measured as recommended by Frisancho.[31] Body
weight was measured by a portable digital scale with accuracy of 100
grams. Height was measured by a portable stadiometer with accuracy of
1 mm. The cut-off points were: BMI < 22 Kg/m® underweight; 22 <
BMI < 27 Kg/m®> normal weight; BMI > 27 Kg/m® overweight as
recommended by the Sistema de Vigildncia Alimentar e Nutricional
(SISVAN, Food and Nutrition Surveillance System).[32]

Statistical procedures

For the descriptive analysis, the variables were presented as
means, standard deviations, frequencies, and proportions. The Student’s
t-test and chi-square test verified gender-related differences.

The MMSE means and confidence intervals were calculated for
the daily frequency of fruit and vegetable intake, using univariate
analysis of the general linear model stratified by gender. The analyses
were adjusted for age, education level, household income per member,
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leisure-time physical activity, smoking status, alcohol intake, HT, DM,
CVD, stroke, depression symptoms, and body mass index. The graphs
were constructed by the software Microsoft Excel (2003).

The association between unhealthy eating pattern indicators and
cognition was analyzed by simple and multiple linear regression, with
the results presented as regression coefficient (f) and their respective
95%CI stratified by gender. Three multiple regression models were
constructed for each indicator. Model 1: adjustment for age, education
level, and household income per member; Model 2: adjustment for age,
education level, household income per capita, leisure-time physical
activity, smoking status, and alcohol intake; Model 3: adjustment for
age, education level, household income per member, leisure-time
physical activity, smoking status, alcohol intake, HT, DM, CVD, stroke,
symptoms of depression, and body mass index. The variables age and
education level entered the models as continuous and the others, as
categorical.

The analyses considered the sampling weights and were
performed using the complete sample resource of the software SPSS®
17.0. The significance level was set at 5% (p < 0.05) and the confidence
interval at 95%.

Results

The study sample consisted of 1,197 older adults, of whom 778
(64.99%) were women. The mean ages of the women and men were
74.32 + 7.35 years and 73.24 + 7.15 years, respectively (p<0.001). Men
had higher mean education level in years (9.74 £ 6.53) than women
(7.38 + 5.20), a significant difference (p<0.001). The mean MMSE
score of 98.9% (n=1,185) of the sample was 24.57 £ 5.65 (range 0-30)
because 12 individuals were not assessed. Men had higher mean MMSE
score (25.15 £ 5.56), than women (24.26 + 5.68) (p=0.009).

Table 1 shows the distribution of the participants according to the
study variables and gender. Men had higher frequencies of poor habits
than women, such as intake of meat with fat, alcohol intake, and tobacco
use.

Women had significantly higher frequencies of HT, DM, stroke,
depression symptoms, overweight, underweight, and physical activity
insufficiency than men.

Tables 2 and 3 show the results of the association between the
indicators of unhealthy eating habits and cognition in women and men,
respectively.
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Table 1. Sample characteristics stratified by gender. EpiFloripa Elderly,

2013-2014.
All Men Women P
Variables n % N % n %
Fruit and vegetable intake
> 5 times/day 381 322 125 30.4 256 332 0.334
<4 times/day 799 67.8 285 69.6 514 66.8
Fish intake
> Once/week 632 51.1 228 52.6 404 50.3 0.364
< Once/week 563 489 189 474 374 49.7
Intake of red meat with fat
No 930 87 299 78 631 92.8 <0.001
Yes 148 13 94 22 54 72
Chicken skin intake
No 982 89.7 311 833 671 934 <0.001
Yes 122 10.3 67 16.7 55 6.6
Household income per
member
4th quartile (highest) 298 249 126 19.6 172 229 <0.001
3rd quartile 299 25.0 92 23.6 207 29.2
2nd quartile 273 22.8 105 24.1 168 20.3
Ist quartile 325 27.2 93 32.7 292 27.6
Smoking status
Non-smoker 1112 928 375 89.6 737 94.8 0.006
Smoker 83 7.1 42 10.4 41 52
Alcohol intake
No 750 62.1 182 415 568 74.2 <0.001
Yes 446 379 235 58.5 211 25.8
Leisure-time physical activity
Adequately active 608 50.8 252 64.4 356 71.5 <0.001
Inadequately active 589 49.2 167 35.6 422 22.5
Hypertension
No 415 349 183 459 232 28.5 <0.001
Yes 780 65.1 234 54.1 546 71.5
Stroke
No 1061 90.2 361 87.9 700 91.5 0.040
Yes 135 9.8 56 12.1 79 8.5
CVD
No 805 67.8 276 64.9 529 69.5 0.154
Yes 391 322 141 35.1 250 30.5
DM
No 895 76.3 331 81.4 564 73.3 0.014
Yes 301 23.7 86 18.6 215 26.7
Depression symptoms
No 906 80.9 334 84.3 572 79 0.011
Yes 223 19.1 62 15.7 161 21
BMI
Normal weight 417 36.2 170 43.1 247 32 0.008
Underweight 117 10.1 37 8.3 80 11.2
Overweight 596 53.7 189 48.6 407 56.8

Complex sample; Chi-square test. Significance level of 5% (p < 0.05).
CVD = cardiovascular disease ; DM = diabetes mellitus; BMI = body

mass index
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Table 2. Relationship between indicators of unhealthy food habits (inadequate food intake) and cognition in women.
EpiFloripa Elderly, 2013/2014.

Crude analysis Model 1 Model 2 Model 3(final)
Inadequate intake:
B 95%CI P B 95%CI P B 95%CI P B 95%CI p
Fruits and -2.939; -1.987; -1.980; -1.376;
vegetables -1.934 0.929 <0.001  -1.148 0.300 0.008 -1.085 0191 0.018 -1.004 0631 <0.001
. -2.014; -1.172; -0.918; -0.312;
Fish -1.107 0.199 0.018 -0.448 0275 0221  -0.255 0409 0.448  0.073 0.458 0.708
. -1.026; -1.656; -1.824; -0.873;
Red meat with fat 0.702 2429 0.421 -0.031 1.594 0970  -0.167 1.490 0.841  0.171 1216 0.745
. . -0.034; -0.042; -0.290; -0.756;
Chicken skin 1.248 2530 0.056 1.350 2743 0.057  1.047 2384 0.123  0.290 1336 0.583

Complex sample, simple and multiple linear regression. Significance level of 5% (p < 0.05).

Inadequate intake defined as: Fruits and vegetables (< 4 servings/day); Fish (< once/week); Chicken skin (yes); Red
meat with fat (yes).

Crude analysis. Model 1: Crude analysis, age, education level, and household income per member. Model 2: Crude
analysis, age, education level, and household income per member, smoking status, alcohol intake, and leisure-time
physical activity. Model 3 (final): Crude analysis, age, education level, and household income per member, smoking
status, alcohol intake, leisure-time physical activity, DM, HT, CVD, stroke, depression symptoms, and BML



Table 3. Relationship between indicators of unhealthy food habits (inadequate food intake) and cognition in men.
EpiFloripa Elderly, 2013/2014.
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Inadequate intake: Crude analysis Model 1 Model 2 Model 3(final)

q : P B 95%CI P B 95%CI P B 95%CI p
Fruits and 0446 1449  0.019,2.880  0.047 1545  0.071;3.020  0.040 0298  -0.393;0.968  0.380
vegetables
Fish 0.108  -0.407 -1.568;0.755 0488  -0.350 -1.501;0.801 0547 -0.441 -1.059;0.177 0.160
g‘id meat with 08390  0.642 06751959 0335 0699  -0.609;2.006 0291 0505 -0.415; 1424 0278
Chicken skin 0518 0228  -1263 1719 0762 0078  -1.245;1.401 0907  0.008  -1.103;1.120  0.988

Complex sample, simple and multiple linear regression. Significance level of 5% (p < 0.05).
Inadequate intake defined as: Fruits and vegetables (< 4 servings/day); Fish (< once/week); Chicken skin (yes); Red

meat with fat (yes).

Crude analysis. Model 1: Crude analysis, age, education level, and household income per member. Model 2: Crude
analysis, age, education level, and household income per member, smoking status, alcohol intake, and leisure-time
physical activity. Model 3(final): Crude analysis, age, education level, and household income per member, smoking
status, alcohol intake, leisure-time physical activity, DM, HT, CVD, stroke, depression symptoms, and BML
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In women crude analysis of fruit and vegetable intake (< 4
times/day) and fish (< once a week) were associated with the lowest
MMSE scores. After adjustments, the variable fruit and vegetable intake
(< 4 servings/day) remained associated with lower MMSE scores. In the
final model, low intake of fruits and vegetables reduced the MMSE
score by -1.004 (-1.376; -0.631) points (Table 2).

Although an association was found between fruit and vegetable
intake (< 4 times/day) and MMSE score in Models 1 and 2, the
association disappeared in the final model (Table 3).

Univariate analysis showed positive interaction between MMSE
score and the daily frequency of fruit and vegetable intake in women
(p=0.001) “Fig 1”.
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“Fig 1”. Univariate analysis of MMSE means and confidence
intervals according to the daily frequency of fruit and vegetable intake
for both genders.

Discussion
The results showed that although men have higher MMSE scores,

the independent association between inadequate fruit and vegetable
intake (< 4 times/day) and lower MMSE scores occurred only in
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women. Additionally, the daily frequency of fruit and vegetable intake
presented a positive interaction with women’s MMSE score.

Higher cognition scores in men are consistent with other
national[8,9] and foreign[10,11] studies. However, other studies found
lower MMSE scores in men.[21,33]

The study analyses were stratified by sex as men and women
have specific biological characteristics that may partly explain
differences in cognition.[34] Factors such as age, social determinants
such as education level and income,[4,8] physical inactivity, depression
symptoms,[35] chronic diseases,[36] smoking status, alcohol intake, and
genetic factors[8,37] also explain the variation in cognition, so their
combined effect may be greater than in isolation.

The study showed that men had a higher frequency of poor habits
and lower frequencies of diseases, overweight, underweight, depression
symptoms, and mean age. They also had higher education level and
income, which may have contributed to their MMSE score.

There was a high prevalence of inadequate fruit and vegetable
intake according to the WHO recommendations[19] regardless of
gender. These results corroborate with those of the Brazilian Family
Budget Survey (Portuguese acronym POF) 2008-2009. POF found that
less than 10% of the general population had adequate fruit, vegetable,
and legume intakes according to the WHO[19] and Brazilian Food
Guide.[23]

In women inadequate fruit and vegetable intake was associated
with lower cognitive scores. This association persisted after adjustment
for the control variables. Additionally, the MMSE score presented a
significant positive interaction with the daily frequency of fruit and
vegetable intake in women. These results have not been found for men.
The higher mean values of MMSE for men compared with women may
explain the lack of association for them.

A Brazilian study of 1,558 older adults from Minas Gerais state
found that fruit and vegetable intake below five servings a week was
associated with lower MMSE scores (OR=1.94; 95%CI 1.46 to
2.59).[21] Moreover, a study conducted in Sdo Paulo found that fruit
and vegetable intake (> 5 servings/day) was associated with a smaller
prevalence of compromised cognition in older adults from lower-income
areas (OR = 0.53; 95% CI 0.31 to 0.89).[22] Concordantly, a Chinese
study found that adequate fruit and vegetable intake was associated with
lower risk of compromised cognition in women (OR = 0.73; 95% CI
0.54 to 1.00).[38] In studies of Chen et al[33]. and Wang et al[39] lower
intakes of vegetables and/or legumes were associated with cognitive
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impairment, and regular fruit intake was not associated with outcome.
Possible explanations for these apparently different results is supported
by the fact that vegetables seem to have a higher amounts of vitamin E.
Leafy green and vegetables are also usually consumed with added fats,
which increase the absorption of vitamin E, and carotenoids and
flavonoids[15].

The most accepted hypothesis to explain the protective effect of
fruits and vegetables is the combination of fibers, antioxidant
components, vitamins C and E, carotenoids, and other bioactive
components, like flavonoids[16,40,41]. The potential effect of
antioxidants involves the suppression of inflammation and injury of
neuronal cells, and the promotion of cognition[42].

The study results indicate the need of compliance with the
recommended fruit and vegetable intake, even in this group, living in an
economically favorable area. It is possible that the consumption of fruits
and vegetables (> 5 times daily) may have protective effects on
cognition of older adults living in economically vulnerable areas.

A fish intake estimate of < once a week can be considered high in
this population. Florianopolis is an island, so availability and access to
fish are favored by its location and local fishing culture. In women, only
simple analysis found an association between fish intake < once a week
and MMSE score.

Similar to this finding, the prospective study of 3,294 older
French, “Supplementation with Antioxidant Vitamins and Minerals
Study” (SUVIMAX),[43] did not find an association between higher
fish intake and global cognitive function measured by the MMSE. On
the other hand, cognitive impairment was less frequent in older adults
who consumed fish regularly in the 13 years prior to the assessment (OR
=0.72; 95%CI 0.56 to 0.92). Additionally, the “Cardiovascular Health
Study - Cognition Study” (CHS-CS) found that older adults who
consumed fish four or more times a week had higher MMSE scores.[44]

The frequency of older adults who reported regularly eating red
meat with visible fat or chicken without removing the skin was similar
and higher in men than in women. A similar result was found by the
VIGITEL study, conducted in Brazilian state capitals and the Federal
District: roughly 20% of individuals aged 65 years or more ate fatty
meats regularly; intake frequency was higher in men (28.0%) than in
women (13.9%).[45] The different intakes by gender may be related to
their social roles, where women have higher nutrition knowledge than
men.[46] The present study did not find associations between the
habitual intake of fatty meats and MMSE for either gender.
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Although the study results did not find an association between the
intake of fish and/or fatty meats and cognition, a diet high in fish and
low in fatty meats is recommended for older Brazilians[47] and by the
WHO’s report on diet, nutrition, and the prevention of chronic
diseases.[19] Fish is a source of linolenic polyunsaturated fatty
acids,[48] so regular intake may protect cognition in old
age.[14,17,49,50] Inversely, regular fatty meat intake has been pointed
out as a risk factor for cognitive health due to the presence of saturated
fatty acids.[14,47] The lack of association between fish and cognition,
as well as between fatty meats and cognition, may be due to the absence
of quantitative food intake assessment.

This study has limitations and strengths. One limitation is the
instrument. Although the MMSE is a widely used screening tool in
epidemiological studies, it is influenced by educational level. In Brazil
different cut-off points are proposed for individuals with low education
levels,[7,51,52,53] resulting in conflicting results when administered to
the same population. Therefore, in the absence of consensus of an
optimal cut-off point, this study considered the MMSE a continuous
variable, which may also be a limitation.

Another limitation is the use of simple questions for assessing
food intake frequency. These are used annually by the nationwide
VIGITEL study, which only investigates current food intake frequency
and some protective factors for chronic diseases. Although it has good
reproducibility; it does not allow the quantitative assessment of food
intake or adjustment for total caloric intake. Future studies should assess
eating habits using a quantitative approach. A final limitation is the
specification of fish species (salmon, tuna, sardine, bluefish, trout,
croaker, spotted sorubim, or trahira), excluding the consumption of other
species, such as mullet, available in Florianopolis.

The strengths are the representativeness of the sample and the
methodological cogency in all stages of the EpiFloripa Elderly study.
This study provides the first estimates of the association between food
intake indicators and cognition in older community dwellers from
Florianépolis. Thus, the results may contribute to the understanding of
cognition-related factors and to the promotion of public health strategies
for older adults.

Given the socioeconomic reality of Florianopolis, which has high
HDI[24], we suggest caution when extrapolating the results to older
adults from other Brazilian urban centers and other middle-income
countries. The cultural, social, and economic diversities of different
populations distinctively determine education level, occupation, income,
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and health behaviors, all which impact cognition. Hence, the study
results reflect the particularities of older adults from Florianopolis.

Conclusion

This study shows that women who did not have adequate fruit
and vegetable intake according to the WHO had lower MMSE scores. In
men lower mean age and higher education levels and income provide
evidence that biological and social factors are strong determinants of
cognition.

The results indicate a need to prioritize public health policies in
Florian6polis that value healthy lifestyles in order to preserve cognitive
capacity.

Recognizing the Brazilian financial and structural limitations,
simple and inexpensive actions that encourage fruit, vegetable, and fish
intake in place of fatty meats should be presented to the Brazilian
population to improve cognition.
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Abstract

The objective of the present study was to evaluate whether any
combination of serum vitamin B, and folic acid is a better biochemical
indicator of probable cognitive deficit in older adults from the Brazilian
south than either one. This cross-sectional study uses data from the
second wave of a cohort study (2013-2014). A total of 590 older adults
(386 women) aged more than 60 years were included. The dependent
variable was cognitive function, measured by the Mini-Mental State
Examination (MMSE), and the independent variables were serum levels
of vitamin B, and folic acid. The data were adjusted for age, education
level, income, smoking status, alcohol intake, food intake, leisure-time
physical activity, depression symptoms, chronic diseases, and body
mass index. Logistic regression analyses were performed considering
the sampling weights. High serum folic acid protected against probable
cognitive deficit (OR: 0.038; 95%CI 0.004; 0.374). When folic acid was
kept as a continuous variable, increases in folic acid level reduced the
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risk of probable cognitive deficit (OR: 0.856; 95%CI 0.760; 0.964). The
combination of excess serum folic acid and normal serum vitamin B,
did not protect against or increase the risk of probable cognitive deficit.
The combination of By, and folic acid was not a better predictor of
probable cognitive deficit than either one, and did not predict probable
cognitive deficit. Serum folic acid should remain within the normal
range, avoiding an excess, since it was not possible to clarify the impact
of the combination of high folic acid and low vitamin B, on the
cognitive function of these older adults.

Introduction

Vitamins By (folic acid) and B, participate in methylation
reactions in the brain, which are essential for cognitive function.[1,2]
Cross-sectional[3] and longitudinal[4] studies have found associations
between deficiencies of vitamin Bj, and folic acid and worse cognitive
function in older adults.

Vitamin B, deficiency is common in older adults,[5] but folic
acid deficiency is less common in certain populations because of
compulsory folic acid fortification.[6] The causes of vitamin B,
deficiency include inadequate dietary intake, low level of intrinsic
factor,[7] low absorptive capacity,[8] drug interactions, and alcohol
intake.[9] Also, the socioeconomic characteristics of a population, such
as income and education level, may hinder intake because they shape
food choices and health behaviours.[10] A study conducted in the
United States has found that compulsory folic acid fortification reduced
the rate of folic acid deficiency and increased its serum level in the
population.[11]

In the last years, concern has been raised about the safety of
compulsory folic acid fortification for older adults with vitamin B,
deficiency because vitamin Bj, deficiency combined with high serum
folic acid increases cognitive deficit.[12,13,14] However, Doets et
al.[15] found that the combination of the lowest quartile of serum
vitamin By, and the highest quartile of folic acid was associated with a
lower risk of cognitive deficit in older adults.

Brazilian studies on the impact of folic acid fortification on
biochemical parameters and cognitive function have not been found
even though the introduction of folic acid fortification occurred more
than a decade ago.

In this context, the objective of this study was to investigate
whether any combination of serum vitamin By, and folic acid is a better



118

predictor of the risk of probable cognitive deficit in older adults from the
Brazilian south than either vitamin.

Methods

Study design

This study used data from a closed cohort of older adults called:
"Condi¢oes de saude da popula¢do idosa do municipio de
Florianopolis/SC: estudo de base populacional — EpiFloripa Idoso"
(Health conditions of older adults from the municipality of
Florianopolis/SC: population-based study — EpiFloripa Older Adult).
The survey EpiFloripa Idoso is population and household based. The
first wave of the survey was conducted in 2009-2010 and the second
wave, in 2013-2014. This study used data from the second wave.

The present study was conducted in Florianopolis, capital of the
state of Santa Catarina, a coastal city located in the Brazilian south.
Florianopolis has a high socioeconomic status compared with the rest of
the country. The capital has the highest Human Development Index
(HDI = 0.847) of all Brazilian capitals and the state of Santa Catarina
ranks third among all Brazilian states (HDI = 0.774).[16]

Population and sample

The study included community-dwelling males and females aged
60 years or more from Florianopolis.

In the first wave of the survey, sample size was calculated using
the following parameters: a total older adult population of 44,460; 50%
prevalence of unknown outcome; sampling error of four percentage
points; design effect equal to two; and confidence interval of 95%
(95%CI). An extra 20% was added to compensate for losses and another
15%, for the study of associations. The desired sample size was 1,599
individuals, which was expanded to 1,911 due to sufficient funds; of
these, 1,705 were effectively interviewed, resulting in a response rate of
89.2%.[17]

The second wave of the survey considered eligible 1,485
participants of the first wave. Eligibility excluded 217 deaths, two
duplicates, and one individual whose age was incompatible with the
study in the 2009/2010 databank. A total of 129 individuals refused to
participate and 159 were lost to follow-up; of these, 111 could not be
found. Therefore, 1,197 individuals were interviewed, representing a
response rate of 80.6%.
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All participants of the second wave were invited to provide a
blood sample for the biochemical tests. The invitation was made to the
participant or their guardians during the interview or by telephone.
Blood was collected at the Anthropometry Laboratory of the
Department of Nutrition of the Federal University of Santa Catarina
(UFSC) during a scheduled visit.

The study EpiFloripa Idoso was approved by the Research Ethics
Committee of UFSC, number 329,650 issued on July 08, 2013 (CAAE:
731313.0.0000.0121). All participants signed an informed consent form.

Cognitive function — dependent variable

Cognitive function was determined by the Mini Mental State
Examination (MMSE). The classification used education level to define
the cut-off points, namely 14/15 for people without any formal
education and 17/18 for people with some formal education.[18] The
older adults were categorized as ‘probable cognitive deficit’ and
‘absence of cognitive deficit.’

Independent variables

Blood was collected after a fast of 8 to 12 hours to measure serum
levels of vitamin Bj, and folic acid. A certified professional collected
blood by venepuncture using a vacutainer tube with separator gel to
separate the serum. The tubes were placed in a cooler and transported to
the Laboratory of Clinical Analysis of the University Hospital of UFSC.
The samples were then centrifuged at 3000 rpm for 15 minutes. The
automatic system Immulite 2000 Systems by Siemens® determined the
serum levels of the two vitamins. Vitamin B, level was measured by
competitive chemiluminescent enzyme-linked immunosorbent assay and
folic acid, by competitive immunoassay.

Serum vitamin B, was expressed as pg/mL and serum folic acid,
as ng/mL. In the analyses of independent association between serum
vitamin Bj,, folic acid, and cognitive function, the vitamins were
analysed in two ways, as categorical variables, since they better
represent the serum status of both vitamins and facilitate result
interpretation, and as continuous variables to preserve the magnitude of
the relationships between the variables.[19] In the analyses of
association between any combination of serum vitamin B, and folic
acid, and cognitive function, the biochemical variables were
categorized.
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The cut-off points used for folic acid status were: <3 ng/mL
(deficiency); >3-17 ng/mL (normal); >18 ng/mL (high); and for vitamin
B, status, the cut-off points were: <193 pg/mL (deficiency); >193-982
pg/mL (normal); and >983 pg/mL (high).[20] The study combinations
were: normal folic acid and vitamin Bi,; normal folic acid and vitamin
B, deficiency; normal folic acid and high vitamin B,,; high folic acid
and normal vitamin B,; high folic acid and vitamin B, deficiency; and
high folic acid and vitamin By,

Adjustment variables

The sociodemographic variables were: age, education level
(completed years of formal education), and family income per member
in reais stratified into income up to US$ 524.45; or income equal to or
above US$ 524.46. At the time of data collection, the exchange rate was
R$ 2.30 for US$ 1.00.

The lifestyle variables were: smoking status (smoker or non-
smoker); alcohol intake (consumes or does not consume) according to
the Alcohol Use Disorders Identification Test (AUDIT);[21] and leisure-
time physical activity (yes or no) measured by the International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ)[22] (= 150 minutes/week: yes).

Food intake: habitual frequency of fruit and vegetable intake,
which was categorized as < 4 times a day (inadequate) and > 5 times a
day, as recommended by the World Health Organization (WHO).[23]
Habitual frequency of fish intake (salmon, tuna, sardine, anchovy, trout,
corvina, cero, or trahira) was considered inadequate when less than once
a week, as recommended by the WHO.[23] Habitual intake of red meat
with fat and chicken with skin was investigated by the following
questions: “When you are served red meat with fat (beef, pork, mutton,
or goat meat), do you usually eat the fat?” (no, I remove the excess fat
or I do not eat red meat with fat; yes, I eat the fat); “When you are
served chicken with skin, do you usually eat the skin?” (no, I remove the
skin or I do not eat chicken with skin; yes, I eat the skin).

The health-related variables were: self-reported medical diagnosis
of high blood pressure (HBP), diabetes mellitus (DM), cardiovascular
disease (CVD), and stroke (no; yes). Depression symptoms were
investigated by the Geriatric Depression Scale (Short Form) with cut-off
points of five/six (without symptoms; with symptoms).[24] Body weight
and height were measured as recommended by Frisancho.[25]
Bedridden or older adults or wheelchair users were not assessed.
Nutritional status classification was based on body mass index (BMI) as
follows: underweight when BMI<22 kg/m’ normal weight when
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22<BMI<27 kg/m* and excess weight when BMI>27 kg/m’, as
recommended by the Food and Nutritional Surveillance System
(SISVAN).[26]

Statistical Procedure

The descriptive analysis of the variables included the mean,
standard deviation, frequency, and proportion. The differences between
probable cognitive deficit and absence of cognitive deficit were
compared by the chi-square test (qualitative variables) or by the
Student’s t-test (quantitative variables) for independent samples.

The independent association between serum vitamin B, and folic
acid (categorical and continuous variables) and cognitive function was
investigated by binary logistic regression, and the results were expressed
as odds ratios (OR) and their respective 95%CI. Crude analysis was
performed for each vitamin followed by three adjusted logistic
regression models: Model 1) adjusted for age, gender, education level,
and family income per member. Model 2) variables of Model 1 plus
leisure-time physical activity, smoking status, alcohol intake, fruit and
vegetable intake, fish intake, red meat with fat, and chicken with fat.
Model 3) variables of Model 2 plus HBP, DM, CVD, stroke, depression
symptoms, and BMI. The variables age and education level entered the
models as continuous variables and the other variables, as categorical
variables.

The association between any combination of serum vitamin B12
and folic acid (categorical variables) and cognitive function was
investigated by binary logistic regression, and the results were expressed
as OR and their respective 95%CI. Crude and adjusted analyses were
conducted as described in the models above.

The analyses, which took into account the sampling weights,
were performed using the complex sample feature of the software
SPSS® 17.0. The significance level was set at 5% (p<0.05) and the
confidence interval, at 95%.

Results

The study included 590 individuals with a mean age of 72.33 £
6.38 years. Women prevailed (65.2%). The prevalence of probable
cognitive deficit was 4.1% (n=24).

Table 1 shows the sample characteristics by cognitive function.
Participants with probable cognitive deficit had significantly lower
income and higher frequency of depression symptoms than individuals
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without cognitive deficit. The study food intake variables were not
associated with cognitive function.

The mean ages of the older adults with and without probable
cognitive deficit were 79 + 8.1 years and 72.07 £ 6.16 years,
respectively (p=0.001). Older adults with probable cognitive deficit had
lower level of formal education (3.09 £ 3.07 years) than those without
probable cognitive deficit (8.10 = 5.76 years) (p<0.001). Individuals
with and without probable cognitive deficit had similar levels of vitamin
B, (448.08 + 242.41 pg/mL and 434.57 + 220.71 pg/mL, respectively)
(p=0.795). However, individuals with probable cognitive deficit had
significantly lower serum folic acid (10.77 + 5.4 ng/mL vs. 13.28 + 4.92
ng/mL) (p=0.028).

With respect to the biochemical variables, 0.2% (n=1) of the
older adults had folic acid deficiency (<3 ng/mL) against 18.6% (n=110)
with high serum folic acid (=18 ng/mL). For serum vitamin B, 7.3%
(n=43) of the older adults were deficient (<193 pg/mL) and 4.2% (n=25)
had high levels (> 983 pg/mL). The category ‘serum folic acid
deficiency’ was excluded from the analyses (Table 1).

Table 2 shows that high folic acid protected against probable
cognitive deficit after the final adjustment (OR: 0.038; 95%CI 0.004;
0.374). When maintained as a continuous variable, high folic acid
reduced the risk of probable cognitive deficit in the crude analysis (OR:
0.891; 95%CI 0.809; 0.980), which persisted until the final adjustment
(OR: 0.856; 95%CI 0.760; 0.964). No association was found between
serum vitamin By, and cognitive function (Table 2).

The combination of high folic acid (>18 ng/mL) and normal
vitamin B, (=2193-982 pg/mL) (n=101) protected against probable
cognitive deficit after adjustment for the variables of model three (OR:
0.188; 95%CI 0.085; 0.416), but protection was not maintained after
adjustment for the final model (OR: 0.414; 95%CI 0.139; 1.236) (Table
3).

The combination of high serum folic acid (>18 ng/mL) and
vitamin By, deficiency (<193 pg/mL) was present in five participants, so
its association with cognitive function could not be determined. The
same occurred for the combination of high serum folic acid (=18 ng/mL)
and vitamin By, (= 983 pg/mL). The combination of normal serum folic
acid (= 3-17 ng/mL) and high serum vitamin B, (= 983 pg/mL) was
found in 19 individuals, thus its association with cognitive function
could not be determined.
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Discussion

The results show that high serum folic acid resulted in lower risk
of probable cognitive deficit after the final adjustment. As a continuous
variable, increases in folic acid level reduced the risk of probable
cognitive deficit. The combination of high folic acid and normal vitamin
B12 did not protect against or pose risk of probable cognitive deficit.
This combination was not better than either vitamin to predict probable
cognitive deficit, and they did not predict probable cognitive deficit.

The estimated prevalence of probable cognitive deficit in the
present study was 4.1%, similar to the 4.4% found by Scazufca et al.[18]
and lower than the 6.9% found by Lebrao et al.[27] in studies using
similar MMSE cut-off points conducted in older adults’ households in
the Brazilian Southeast region. In this study the use of MMSE cut-off
points took into account low education level, which helps to prevent
overestimating probable cognitive deficit in older adults. The study cut-
off points were selected because Brazilian older adults are more likely to
be illiterate or have low education level.[18]

The study prevalence of vitamin B, deficiency (7.3%) is within
the estimated 6 to 15%.[28] Folic acid deficiency was low, with a higher
proportion of individuals having excess serum folic acid, as verified by
another study in the Brazilian Northeast region.[20] The low prevalence
of folic acid deficiency may be partly justified by the consumption of
fortified foods, which have been available in Brazil for thirteen
years.[29] In the United States, the prevalence of acid folic deficiency
(6.8 nmol/L) decreased from 16% to 0.5%, and the prevalence of high
serum folic acid (45.3 nmol/L) increased from 7% to 38% after the
introduction of grains fortified with folic acid.[11]

Age and education level are determinants of cognitive
function.[30] Education level may influence cognitive function because
it determines type of occupation, income, health, and lifestyle.[31]
Moreover, depression symptoms[32] are also determinant of worse
cognitive function.

Intakes of fruits, vegetables, fish, red meat with visible fat, and
chicken with skin were not associated with cognitive function in this
study. Another study [33] using data from the survey EpiFloripa idoso
found that inadequate intakes of fruits and vegetables (< 4 servings a
day), sources of nutrients and antioxidants, was associated with lower
MMSE scores in women.

Encouraging the intake of fish high in polyunsaturated fatty acids
and cautioning against the intake of fatty meats high in saturated fats are
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strategies to promote healthy food habits and prevent chronic
diseases.[23] Florianopolis is a coastal city with a wide supply of fish.
Therefore, older adults should be strongly encouraged to consume fish
as it is not only a source of unsaturated fatty acids but also of vitamin
B12.[7]

The study results show that excess folic acid protected against
probable cognitive deficit after adjustment for the control variables.
When maintained as a continuous variable, each increase in acid folic
level reduced the risk of probable cognitive deficit by 14.4%. Similarly,
other studies [4;34] found that higher folic acid levels were positively
associated with cognitive function.

Unlike other studies,[4,14] the present study did not find an
association between low serum vitamin Bi, and probable cognitive
deficit. The serum vitamin By, means of participants with and without
probable cognitive deficit did not differ.

Vitamin By, and folic acid participate in the methylation of
homocysteine, turning it into methionine.[2] These vitamins also
participate in the methylation of deoxyribonucleic acid (DNA)[2] and
promote the synthesis of neurotransmitters, myelin, and phospholipids in
the brain.[12] Deficiency or insufficiency of both or either vitamin can
increase serum homocysteine[4], compromise methylation reactions in
the brain, and worsen the cognitive function of older adults.[12]

The combination of high folic acid and normal vitamin B, did
not protect cognitive function, possibly because vitamin B, and folic
acid are equally necessary for methylation. These results indicate that
when vitamin By, level is normal, synthesis of the enzyme methionine
synthetase (MS) and the ability of folic acid to donate methyl groups to
homocysteine metabolism and other methylation reactions that promote
the integrity of cognitive function remain functional.[2]

Unlike this finding, Morris et al.[35] found that the combination
of normal vitamin B, (> 148 pmol/L) and high folic acid (= 59 nmol/L)
protected against cognitive deficit in older Americans (OR: 0.4; 95%CI
0.2; 0.9). Additionally, another study [15] with older Norwegian found
that the combination of the lowest quartile of vitamin B, level (< 274
pmol/L) and the highest quartile of folic acid level (> 18.5 nmol/L)
resulted in lower risk of cognitive deficit (OR: 0.22; 95%CI: 0.05; 0.92)
than the combination of the second and third quartiles of these vitamins,
and refuted the hypothesis that this combination would increase the
magnitude of cognitive deficit.

The results of this and other studies [15;35] disagree with Moore
et al.[14], who suggest that high folic acid, regardless of vitamin B,
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level, may pose a risk to cognitive deficit due to the capacity of high
folic acid to inhibit homocysteine methylation, which is promoted by the
combination of folic acid and vitamin B,.

In the present study the combination of high folic acid and
vitamin By, deficiency was found in a small number of older adults, so it
is not possible to draw conclusions about its impact on the cognitive
function of this population.

The study has limitations and strengths. The main limitation is the
compromised sample selection. Although all older adults from the
second wave of the survey EpiFloripa idoso have been invited to
provide a blood sample for the biochemical tests, only 49.2% of the
1,197 agreed to do so. The older adults who provided blood samples had
a smaller frequency of probable cognitive deficit (4.1% vs. 9.8%;
p<0.001) and depression symptoms (16.6% vs. 21.6%; p=0.002); and
smaller mean age (72.3 + 6.37 years vs. 75.46 + 7.80 years; p<0.001)
than those who did not.

Another limitation regards the lack of quantitative assessments of
food intake and use of nutritional supplements. Thus, it was not possible
to determine the study population’s habitual intake of vitamin B, and
folic acid.

One strength of the study was the use of biochemical tests that
directly assessed serum vitamin B;, and folic acid. Another study
strength was the methodological rigor in all stages of the survey
EpiFloripa idoso. Finally, this is the first study that assessed the
relationship between different levels of vitamin B, and folic acid and
probable cognitive deficit in older adults from Florianopolis, a coastal
city in the Brazilian South.

The results show that folic acid is essential for the integrity of
cognitive function. Although the importance of the results is unknown,
high folic acid protected cognition; however, when combined with
vitamin By,, the protective effect disappeared.

The study shows that both vitamins should remain within normal
levels, especially folic acid, because it protects against probable
cognitive deficit, and because the effect of the combination of high folic
acid and low vitamin By, on the cognitive function of these older adults
is not understood.

Other studies should clarify the effect of the combination
of these vitamins on cognitive function, and assess and monitor the
impact of the folic acid fortification program on the biochemical
parameters and cognitive function of older Brazilians.
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Table 1. General characteristics of the sample by cognitive function. EpiFloripa elderly, 2013/2014

Characteristics All Probable Absence of p-value
Cognitive Deficit Cognitive
Deficit
n % n % n %
Gender
Male 206 34.8 9 41.1 197 36.7 0.471
Female 386 65.2 15 58.1 369 63.3
Family income per member
US$ 524.46 or more 283 48 4 13.3 279 533 0.001*
Up to US$ 524.45 307 52 20 86.7 287 46.7
Smoking status
No 550 92.9 21 89.7 527 92.9 0.240"
Yes 42 7.1 3 10.3 39 7.1
Alcohol intake
No 345 58.3 23 95.5 321 55.6 <
0.001"
Yes 247 41.7 1 4.5 245 44.4
Leisure-time physical activity
Yes 406 68.6 21 84.9 383 69.5 0.043"
No 170 28.7 3 15.1 167 30.5
Fruit and vegetables intake
> 5 times/day 203 34.6 6 31.2 196 33.8 0.368
<4 times/day 383 65.4 17 68.8 365 66.2
Fish intake
> 1 once/week 300 50.9 11 49.1 288 50.8 0.903
<1 once/week 289 49.1 12 50.9 278 49.2
Intake of red meat with fat
No 491 85.1 470 91.2 21 87.1 0.462"
Yes 67 14.9 65 8.8 2 12.9
Chicken skin intake
No 462 88 444 90.3 18 853 0.413"
Yes 80 12 78 9.7 2 14.7
High blood pressure
No 209 35.3 6 20.8 202 37.6 0.198
Yes 383 64.7 18 79.2 364 62.4
Stroke
No 532 90.2 14 60.7 518 92.2 <0.001
Yes 58 9.8 10 393 48 7.8
Cardiovascular disease
No 391 66 16 61.9 374 66.1 0.572
Yes 201 34 8 38.1 192 339
Diabetes Mellitus
No 443 74.8 18 75.2 423 75.4 0.597
Yes 149 252 6 24.8 143 24.6
Depression symptoms
No 479 80.9 5 48 473 85 <0.001
Yes 94 15.9 8 51.7 85 15
Body mass index
Excess weight 313 52.9 8 43.9 303 55.8 0.698
Underweight 58 9.8 5 21.2 53 10
Normal weight 204 345 6 34.8 198 34.2
Vitamin By, (pg/mL)
<193 43 7.3 2 4.4 41 95.6 0.896"
193 - 982 523 88.3 21 3.8 500 96.2
>983 25 42 1 2.4 24 97.6
Folic acid (ng/mL)
3-17 481 81.3 22 93 457 80.3 0.142"
>18 110 18.6 2 7.0 108 19.7

Chi-square test. *Exact Fischer’s test. Statistically significant at P < 0.05.
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Table 2. Association between probable cognitive deficit and serum levels of the study vitamins. EpiFloripa Elderly, 2013/2014

Biochemical Crude analysis Model 1 Model 2 Modelo 3 (final)
variables
OR 95%CI OR 95%C1 OR 95%CI OR IC 95%
Vitamin By,
Normal 1 1 1 1
High 0.629 0.069; 5.756 0.459 0.082; 2.581 0.603 0.122;2.973 0.466 0.113;4.220
Deficiency 1.163 0.237; 5.700 1.354 0.177; 8.073 1.253 0.069; 22.691 2.441 0.057;
104.535
Folic acid
Normal 1 1 1 1
High 0.309 0.067; 1.420 0.266 0.054; 1.322 0.086 0.015; 0.492 0.038 0.004; 0.374
Vitamin By, 1.001 0.999; 1.002 1.000 0.998; 1.002 1.001 0.999; 1.002 1.001 0.999; 1.004
Folic acid 0.891 0.809; 0.980 0.898 0.828; 0.974 0.897 0.816; 0.986 0.856 0.760; 0.964

Complex sample, binary logistic regression. Significance level of 5% (p < 0.05).

Normal serum folic acid defined as > 3-17 ng/mL; high folic acid as > 18 ng/mL. Normal serum vitamin B, level defined as > 193-982
pg/mL; deficiency as By, < 193 pg/mL; and high as > 983 pg/mL. Complex sample, binary logistic regression. Significance level of 5%
(p <£0.05).

Crude analysis. Model 1: crude analysis, age, gender, education level, and family income per member. Model 2: age, gender, education
level, family income per member, smoking status, alcohol intake, leisure-time physical activity, intakes of fruits, vegetables, fish, red
meat with fat, and chicken with skin. Model 3 (final): age, gender, education level, family income per member, smoking status, alcohol
intake, leisure-time physical activity, intakes of fruits, vegetables, fish, red meat with fat, and chicken with skin, diabetes mellitus, high
blood pressure, cardiovascular disease, stroke, depression symptoms, and body mass index.
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Table 3. Combinations of serum levels of the study vitamins associated with probable cognitive deficit in older adults. EpiFloripa
Elderly, 2013/2014

Vitamin levels Crude analysis Model 1 Model 2 Modelo 3 (final)
Folic .
acid Biz N % OR IC 95% OR 1C 95% OR IC 95% OR IC 95%
Normal Normal 422 713 1.0 1.0 1.0 1.0

Normal Deficiency 38 6.4 1.077 0.216; 5.385 1.046 0.156; 6.987 0.768 0.083; 7.083 1.214 0.112; 13.205

High Normal 101 17.1 0.159 0.020; 1.235 0.162 0.017; 1.575 0.188 0.085; 0.416 0.414 0.139; 1.236

Complex sample, binary logistic regression. Significance level of 5% (p < 0.05).

Normal serum folic acid defined as > 3-17 ng/mL; deficiency as < 3 ng/mL; and high as > 18 ng/mL. Normal serum vitamin B, level
defined as > 193-982 pg/mL; deficiency as B, < 193 pg/m; and high as > 983 pg/ml.

Crude analysis. Model 1: crude analysis, age, gender, education level, and family income per member. Model 2: age, gender, education
level, family income per member, smoking status, alcohol intake, leisure-time physical activity, intakes of fruits, vegetables, fish, red
meat with fat, and chicken with skin. Model 3 (final): age, gender, education level, family income per member, smoking status, alcohol
intake, leisure-time physical activity, intakes of fruits, vegetables, fish, red meat with fat, and chicken with skin, diabetes mellitus, high
blood pressure, cardiovascular disease, stroke, depression symptoms, and body mass index.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados deste estudo mostram diferencas no escore médio
do MEEM entre homens e mulheres, sendo superior para os homens.
Isso pode ser resultante da menor média de idade, do melhor nivel de
escolaridade e renda, além da menor frequéncia de doengas, sobrepeso,
baixo peso e sintomas de depressdo encontrados para eles. Para as
mulheres, o consumo de frutas e hortaligas inferior as recomendacdes da
OMS resultou em menores escores no MEEM. Todavia, na medida em
que houve aumento na frequéncia didria do consumo de frutas e
hortaligas, o escore do MEEM aumentou significativamente para elas.
Estes resultados ressaltam a importancia de incentivar o consumo de
frutas e hortalicas (> 5 por¢des ao dia) nesta populagdo. Além disso, a
partir dos resultados obtidos pode-se sugerir que para os idosos que
vivem em areas de maior vulnerabilidade econémica e social no Brasil,
o impacto do consumo regular de frutas e hortalicas sobre a cogni¢do
pode ser superior aos resultados encontrados para esta populacao.

Embora neste estudo ndo tenha sido verificada associacdo entre o
consumo insuficiente de peixes, o relato do consumo de carnes
gordurosas e a cogni¢do, o maior consumo de peixes em detrimento as
carnes gordurosas € uma estratégia a ser incentivada como parte de
habitos alimentares saudaveis. Recomenda-se para as futuras
investigagdes nesta populagdo, a adog¢ao de um instrumento de avaliagdo
dietética quantitativa, para assim, melhor estabelecer as relagdes entre o
consumo alimentar e a cognicao.

Este estudo contribuiu em parte para a compreensao das relagdes
entre o status sérico das vitaminas Bi,, acido fdlico e a cognicao dos
idosos. A estimativa para a prevaléncia da deficiéncia sérica de acido
folico foi quase nula, todavia, foi verificado maior frequéncia de idosos
com excesso sérico dessa vitamina. De forma independente tanto o
excesso de acido folico como o aumento na concentragdo sérica dessa
vitamina representou fator de protegdo contra o provavel déficit
cognitivo. Embora o status sérico da vitamina B;, ndo tenha sido
associado a melhor fungdo cognitiva ¢ reconhecida sua importancia para
a manuten¢do da integridade da fungao cognitiva em idosos.

Sugere-se a manutengdo da concentragdo de ambas as vitaminas
em niveis suficientes para essa populacdo, entretanto, ndo direciona para
0 excesso em especial para o acido folico. Este posicionamento
fundamenta-se no fato de que ndo foi possivel o entendimento do
impacto da combinagdo entre o excesso de acido folico e a deficiéncia
sérica de vitamina B, na func¢do cognitiva, devido ao numero pequeno
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de pessoas que apresentaram essa combinagdo. Além disso, € importante
considerar os resultados de estudos anteriores que mostraram que a
combinagdo entre o excesso de acido folico e a deficiéncia sérica de
vitamina By, potencializou o déficit cognitivo em idosos.

Por fim, sugere-se que sejam realizados outros estudos para
esclarecer o efeito da combinagdo das vitaminas na fungdo cognitiva,
para avaliagdo e monitoramento do impacto do programa de fortificagéo
de acido folico nos parametros bioquimicos ¢ na fun¢do cognitiva de
outros idosos brasileiros.
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APENDICE
Nota de Imprensa

Trata-se dos resultados da tese de doutorado intitulada
“Indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis, concentracdo sérica
das vitaminas B,, acido folico e a cognicéo, em idosos de Floriandpolis,
SC” do Programa de Pos-graduagdo em Nutrigdo (PPGN) da
Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC), elaborada pela
doutoranda Vivian Francielle Franca, sob orientagdo da docente Dra.
Aline Rodrigues Barbosa. O presente estudo ¢ um subprojeto da
pesquisa "Condi¢oes de saude da populacdo idosa do municipio de
Florianopolis/SC: estudo de base populacional — EpiFloripa Idoso"
conduzido pela docente Dra. Eleonora d’Orsi do Programa de Poés-
graduacdo em Saude Publica (PPGSP) da UFSC, que analisou dados da
pesquisa realizada em 2013-2014.

Em uma populagdo entrevistada de 1.197 idosos (778 mulheres),
com idade igual ou superior a 60 anos, foi avaliada a associagdo entre os
indicadores de habitos alimentares ndo saudaveis: frutas e hortali¢as (< 4
porcdes ao dia); peixe (< 1 porcdo ao dia); habito de consumir carnes
gordurosas (sim/ndo) e a cogni¢do, de acordo com o sexo. Para as
mulheres, o consumo de frutas e hortalicas inferior as recomendagdes da
Organiza¢do Mundial da Satde (OMS) (< 4 porgdes ao dia) resultou em
menor pontuacdo no instrumento de rastreio cognitivo, denominado
“Mini-Exame do Estado Mental” (MEEM). A medida que a frequéncia
do consumo de frutas e hortaligas aumentou (> 5 por¢des ao dia), o
escore do MEEM aumentou elas. Para os homens ndo foi encontrada a
mesma associacao.

Os resultados apontam para a necessidade do consumo de frutas e
hortalicas em atendimento a recomendag@o da OMS (= 5 porg¢des ao dia)
para preservar as habilidades cognitivas no envelhecimento,
independente do sexo. Neste estudo, embora néo tenha sido encontrada
associacdo entre a menor frequéncia no consumo de peixes, o habito de
consumir carne vermelha com gordura aparente; frango/galinha com a
pele e a pior fungdo cognitiva, tem sido incentivada a regularidade no
consumo de peixes e cautela no consumo de carnes gordurosas, como
parte de habitos alimentares saudaveis.

Em sequéncia o estudo avaliou as relagdes entre a concentragdo
sanguinea das vitaminas Bj,, acido fdlico e a func¢do cognitiva. Esta
etapa envolveu a coleta de sangue e a dosagem das varidveis
bioquimicas que foram as vitaminas. Participaram 590 idosos (386
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mulheres), representando 49,2% dos idosos entrevistados. O provavel
déficit cognitivo nesta amostra foi estimado em 4,1%, sendo esta
condigdo associada a maior idade, menor escolaridade e renda, sintomas
de depressdo, ¢ menor média de concentragdo sérica de acido félico.
Quanto ao status sérico das vitaminas, 7,3% dos idosos apresentaram a
deficiéncia de vitamina B, comparado a 0,2% (n=1) para a deficiéncia
de acido folico. E contrapartida, foi verificada que 18,6% (n=110) dos
idosos apresentaram com excesso sérico de acido folico, como resultado
do consumo de alimentos fortificados obrigatoriamente com esta
vitamina.

Nesse estudo, o excesso de acido folico representou fator de
protecdo para o provavel déficit cognitivo. Quando mantida como
variavel continua a cada acréscimo na concentragdo de acido folico foi
verificado redu¢do do risco em 14.4% para o provavel déficit cognitivo.
A vitamina Bj; ndo representou risco nem prote¢do para a funcdo
cognitiva nesse estudo, entretanto, € reconhecida sua importancia para a
manutengdo da integridade da funcdo cognitiva em idosos.

Sugere-se a manutengdo da concentragcdo de ambas as vitaminas
em niveis suficientes para essa populacdo, entretanto, ndo direciona para
0 excesso em especial para o acido folico. Este posicionamento
fundamenta-se no fato de que ndo foi possivel o entendimento do
impacto da combinagdo entre o excesso de acido folico e a deficiéncia
sérica de vitamina B, na fun¢do cognitiva, devido ao numero pequeno
de pessoas que apresentaram essa combinagao.

Por fim, ¢ importante enfatizar a necessidade de que sejam
realizados outros estudos para esclarecer o efeito da combinagdo das
vitaminas na fun¢do cognitiva, para avaliagdo e monitoramento do
impacto do programa de fortificagdo de acido fdlico nos parametros
bioquimicos e na fung@o cognitiva de outros idosos brasileiros.

Tese de Doutorado - Programa de P6s-Graduag@o em Nutrigdo -
Universidade Federal de Santa Catarina.

Doutoranda: Vivian Francielle Franga - Orientadora: Dra. Aline
Rodrigues Barbosa; Estudo ¢ subprojeto da pesquisa EpiFloripa Idoso,
financiada pelo Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnoldgico (CNPq), processo n° 569834/2008-2. Pesquisa foi realizada
no programa de pds-graduacdo em Satde Publica da UFSC.
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ANEXO A - INSTRUMENTO DE PESQUISA

Inicio da entrevista: ___h___ min
Meu nome é <...=. Sou entrevistador(a) da UFSC e conforme combinames com o(a) Sr.(a) eston aqui para realizarmos a entrevista da mesma
pesquisa que o(a) Sr.(a) participou em 20092010, sobre a saidde dos idoses de Floriandpolis. Sna ]IImcl])ll;,aﬂ € muito importante, pois
poderemos verificar como esti a saide das pessoas com 60 amos ou mais da cidade de Flori Se of@l ent tiver que
marcarpara ourra dia, anotar na planilha de campe Dia e Hora da entrevista agendada.Caso vacé tenha chegadona casa no hordrio combinads e
nde encontrar ninguém, deive um bithete mformando que esteve no local e que enfrard em contato para remarcar. Casco(a) entrevisiado(a) tenha
concordada ou tenha ficads na divida continue: Gostariamos de lhe fazer algumas perguntas sobre a sua saide e também tomar
medidas como, por exemplo, sua altura e peso. Este questiondrio nio possui respostas certas ou erradas. As informacdes dadas pelo(a) Sr.(a)
nio serdo divulgadas nem as respostas que o(a) Sr.(a) nos der. Peco que durante esta entrevista ofa) Sr.(l) ndo tome café, chimarrio, cha on
qualquer outro ahmenm que possa influenciar na sua pressio arterial, pois iremos verifica esde ji agnde;u a sua disponibilidade. Esteé
0 Termo de C Livre e Escl ido (TCLE), no qual o(a) Sr.(a) concorda em participar da pesquisa, fique a vontade para fazer a
leitura e, se assim desejar, assinar. Uma cépia ficara com o(a) Sr.(a).
BLOCO DE IDENTIFICACAQ Etigueta de identificagdo

ESTE BLOCO DEVERA ESTAR PREENCHIDO ANTES DA ENTREVISTA.
Setor censitério IBGE __ ___ SETOR_CENS
Nimero do questiondrio: o D
Nome DO ENTREVISTADO_ NOME
NOME DA MAE NOMEMAE
Datz de nascimento: dia |___ més |___ |ano|_ __ DATANASC
Lecal de nascimento: Cidade: Estado: Pais LOCALNASC
Nome do entrevistador: ESTANASC
Enderego completo: PAISNASC
Logradouro:_ Nome: ENTREVISTADOR
Nimero: Compl it Baurro: ENDERECO
CEP: BAIRRO
Telefone residencial (fixo) CEP
Celular do entrevistado TEL
Telefone trabalho CEL
Celular de outro membro da familia: (nome:, )] OUTRO_TEL
Telefone de um parente/amigo préximo (nome: b) OUTRO_TEL
Ponto de referéncia de domicilio NOME

QUTRO_CEL

NOME

REFDOMICILIO
Datz da entrevista (17 vizita); DATAENTREV]
Datz da entrevista (2° vizita); DATAENTREV2

BLOCO GERAL

As questdes a seguir sio para o(a) entrevistador(a) somente anotar as respostas, sem perguntar ao entrevistado.

(2) Feminino

(1) Masculino — Pule e marque 8838 nas questdes 353 a 356

1. Quem responde: RESP_
(1) Idoso

(2) Informante

1. Sexo do(a) idoso(a): SEXO_

PELO(A) IDOSO(A) OU INFORMANTE]

AGORA VOU FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE O(A) SENHOR(A), SUA FAMILIA E SUA CASA.
[AS QUESTOES 7 E 28 PODERAO SER RESPONDIDAS SOMENTE PELO(A) IDOSO(A). AS DEMAIS PODERAO SER RESPONDIDAS

Idade |____|
(9999) Niio sabe ou ndio quer informar

3. Quantos anos o(a) Sr.(a) tem? (Marcar os anos completos)

TDADE_

8. O(a) St (a) sabe ler ¢ escrever?

(1) Sim
(9999) Niio sabe ou ndo quer informar

(0) Ndo — Marque op¢dio (0) Resposta ervada nas questdes 91 e 92

ALFABETIZADO_

9. O(a) S1.(a) estudou na escola?

(1) Sim

(0) Néo — Pule para questio 11, marques888 na questio 10

(9999) Nio sabe ou ndo quer informar— Pule para a questio 11, marque 8588 na questio 10

ESTUDO_

Anos
(SBES)NM se aplica
(9999) Nio sabe ou ndo quer informar

10.Quantos anos o(a)5r.(a) estudou?(Marcar os anos completos)

ANOSESTUDO__
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19. Quantas pessoas vivem com o(a) Sr.(a)? [exceto o(a) entrevistado(a)] DPESSOAS
| _ | pessoas

(8888) Nio se aplica

(9999) Niio sabe ou nio quer informar
20. Em relagio a sua vida financeira,o(a) Sr.(a) tem algum tipo de renda? RENDAOL _
(0) Nio— Pule para a questdo 27, marque 8388 nas questdes 21 a 26
(1) Sim

(9999) Nio sabe ou nio quer informar

21. O(a) Sr.(a) tem algum trabalho remunerado atualmente? TRABALHA _
(0) Nio

(1) Simy

(8888) Nio se aplica

(9999) Nio sabe ou ndo quer informar
22. Recebe aposentadoria? APOSENTADORIA _
(0) Nio

(1) Sim

(8888) Nio se aplica

(9999) Nio sabe ou ndo quer informar
23. Recebe pensio? PENSAO_
(0) Nio

(1) Sim

(8888) Nio se aplica

(9999) Nio sabe ou ndo quer informar

24. Recebe ALGUMA outra renda? RENDAO2_
(0) Nio

(1) Sim

(8888) Nio se aplica

(9999) Néio sabe ou niio quer informar
25, Considerando todas as SUAS fontes de renda, quanto o{a) 5r.(a) receben no tiltimo més? RENDAD3

R$
(8838) Naio se aplica
(9999) Nio sabe ou ndo quer informar

(5) 5 ou mais

(8888) Nio se aplica

(9999) Nio sabe ou ndo quer informar
27.No ultimo més, quanto receberam EM REAIS as OUTRAS pessoas que moram na casa?(lembrar que inclui  [RENDAO4a

salarios, pensdes, mesadas, aluguéis, bolsas, etc). RENDAO4D__
1 RENDAO4c_

Renda? RENDAO4____
Renda3 ] RENDAOde
Rendad |
Renda3_ |
Rendaf§ |
Renda7 | RENDADdi____
Rendag |
Rendad |

(8888) Niio se aplica
(9999) Nio sabe ou ndo q
28. Comparando quando o(a) Sr.(a) finha 50 anos, a sua atual sifuacio economica & ECONOM _
(1) Melhor

(2) A mesma

(3) Pior

(8888) Nio se aplica

| (9999) Niio sabe ow néio quer informar

) BLOCO SAUDE MENTAL
_ [PODERA SER RESPONDIDO SOMENTEPELO(A) IDOSO(A).
AS PERGUNTAS 60 A 93 DEVERAO SER RESPONDIDAS PELO(A) IDOSO(A) MESMO QUE O INFORMANTE ESTETA RESPONDENDO].

60.Que dia do més ¢ hoje? (0) (1) (8888) (9999) MMSEOL_
resposta erada | resposta comreta_ | Niio se aplica | Niio quer informar

61.Em que més estamos? (0) (L (8888) (9999) MMSE02_
resposta erada | resposta comreta_ | Niio se aplica | Niio quer informar

62.Em que ano estamos? {0) (1 (8888) (9999) MMSEQ3_
resposta erada | resposta cometa | Nio se aplica | Niio quer informar

63.Em que dia da semana estamos? {0) (1 (8888) (9999) MMSEQ4_
resposta etrada resposta coreta Nio se aplica | Ndlo quer informar

64.Qual ¢ a hora aproximada? [O) (1) (8888) (9999) MMSEOQ5_

(Considere a variagdo de + ou -1 hora, resposta errada resposta correta Nio se aplica | Néo quer informayr

65.Em que local nés estamos? ) (1 (8838) (9999) MMSEOS_
resposta errada resposta cosreta Nio se aplica | Néo quer informayr

66.Em que rua nos estamos? ) (1 (8838) (9999) MMSEOT_
resposta emada | resposta cometa | Niio se aplica | Niio quer informar

67.Em que bairre ngs estamos? ) (1 (8838) (9999) MMSE0S_
resposta emada | resposta cometa | Niio se aplica | Niio quer informar

68.Em qual cidade nos estamos? ©) 8] (8388) (9999) MMSE03_
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resposta emada_|_tesposta coreta_ | Nao se aplica | Nao quer informar
69.Em qual estado nés estamos? ()] (1) (8888) (9999) MMSE10_
respostaerradal | resposta correta Nao se aplica | Néo quer informar

Eu vou dizer 3 palavras e o(a) Sr.a) ird reped-las a seguir: CARRO, VASO, TIJOLO (Se ele ndo entender as fés palavras, repita
pausadamente 3 vezes, no mdximo)

70.CARRO (0) [8Y] (8838) (9999) MMSEILL_
resposta errada resposta correta Nao se aplica | Nao quer informar

TLVASO () (1) (8888) (9999) MMSE12_
resposta errada resposta correta Nao se aplica | Nao quer informar

72.TUOLO () (1) (8888) (9999) MMSE13_
respostaerrada | resposta correta_ | Nio se aplica | Naio quer informar

73.0(a) 5t (a) faz calculos / contas? MMSETS_

(0) Néio — Paga para soletrar a palavra MUNDO de fris para diante, marqua 8838 nas questées 74 a 78e responda as
questdes 79a 83

(1) Sim - Pega para fazer a subivagiio seriada, responda as questdes 74 a 78 e marque 8888 nas questdes79 a §3

(8888) Niio se aplica

(9999) Niio quer informar

Se a resposta for Sim, pergunte: Se de 100 reais forem tirados 7, quanto resta? E se refirarmos mais 7 reais, quanto resta’ (fotal de 5 subfragbes,

continuar a subtragio seguinte do resultado anterior. mesmo que esteja errado)

7. (0 ) (3888) (9999) MMSEI6_
resposta errada resposta cofreta Nio se aplica | Nio quer informar

0 ) (5888) (9999) MMSEI7_
resposta errada resposta cofreta Nio se aplica | Néo quer informar

6. (® (n (8888) (9999) MMSEL8_
resposta errada resposta cotreta se aplica Nio quer informar

[} (n (8888) (9999) MMSEL9_
resposta errada resposta cotreta Nio se aplica | Néo quer informar

78, (0) ) (5888) (9999) MMSE20_

tesposta errada 1esposta correta Niio se aplica | Nio quer informar

Se a resposta for Néo, pega-lhe para soleirar a palavra "MUNDO" de tris para diante.

7.0 (M (1 (8888) (9999) MMSE21_
resposta errada resposta correta Nio se aplica | Nio quer informar

80.D (M (1 (8888) (9999) MMSE22_
1esposta errada tesposta comreta | Nioseaplica [Nio quer informar

S1LN (0) ) (8388) (9999) MMSEZ3_
1esposta errada tesposta comreta | Nioseaplica | Nio quer informar

2.0 [0 m (5888) (9959) MMSEID_
resposta emada | resposta correta_|  Nio se aplica | Niio quer informar

BM 0 m (8588) (9959) MMSEZS_
resposta emrada | resposta correta_|  Nio se aplica | Niio quer informar

O(a) Sr.(a) poderia repetir as trés palavras que disse ha pouce? Registre as palavras que foram repetidas, corretamente. Se houver erros, comrija-os

e prossiza. Considere correto se o entrevistado espontaneamente se awto-corrigir.

84, 84.1- Carro (0) (1) (8888) (9999) MMSE26_
resposta etrada | resposta correta Nio se aplica | Ndo quer informar

84.2-Vaso ) ) (8888) (9999) MMSE27_
resposta errada |_resposta cometa | Nfo se aplica | Nfio quer informar

§43- Tijolo ©) m (8888) 9999) MMSEZS_
resposta errada | resposta cometa | Nio seaplica | Néio quer informar

Mostre um relogio de pulso e pergunte-The: O que € iste? Repita com a caneta. Registre as respostas corvetas.

35 Relogio ) m (8888) (9999) MMSE29_
resposta errada | resposta cometa | Nio se aplica | Nio quer informar

36.Caneta ) ) (8888) (9999) MMSE30_
resposta errada | resposta cometa | Nio se aplica | Niio quer informar

Preste atengdo: vou lhe dizer uma frase e quero que o(a) Sr.(a) a repita depois de miny: (Considere acerte somente se a répeticio for perfeita)

$7."NEM AQUL NEM ATT NEM LA™ ©) A (3888) (9999) MMSE31_
resposta errada | resposta correta | Niio se aplica | Niio quer informar

Diga: Por favor,pegue este papel com a mio direita, dobre-o ao meio e coloque-o no chiio: (Considere acerto a realizagdo de cada etapa pedida.
Ndo mostre como se faz. Se o individuo pedir ajuda no meio da tarefa ndo dé dicas).

$8.Com a mio direita ) m (8888) (9999) MMSE32_
resposta errada | resposta comreta Nio se aplica | Nao quer informar

89.Dobre-o a0 meio (0) (1) (8888) (9999) MMSE33_
resposta errada | resposta cometa | Nio se aplica | Niio quer informar

90.Coloque-o oo chiio ) ) (8888) (9999) MMSE34_
resposta etrada | resposta correta Nio se aplica | Ndo quer informar

Por favor, faca o que esta escrito aqui: (mostre o cartio). (Ndo auxilie se pedir ajuda ousd ler a frase sem realizar o
comando. Pergunte antas se a pessoa esta envargando bem ou se precisa coloear o5 doulas)

O1°FECHE OS OLHOS" © 0] (8888) ©900) MMSE3S_
resposta errada | resposta correta_| Niio se aplica | Niio quer informar

92 Pega-lhe para escrever uma frase. Se nfio compreender o significado ajude com: “alguma frase que tenha comego. MMSE36_
meio & fim; ou alguma coisa que queira dizer ou alguma coisa que acontecen hoje”.
(0) Resposta errada
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(1) Resposta correta
(8888) Nio se aplica
(9999) Nio quer informar
03.Capie este desenho{mostre o cartio) Pega—lhe que copie o desenho no espago abaixo, da melhor forma possivel MMSE3T_
Considere certo se ambas as figuras tiverem 3 lados e uma intersecgfio entre elas.
(0) Resposta emada
(1) Resposta correta
(8888) Nio se aplica
(9999) Nao quer informar
AGORA VOU FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE O SEUHUMOR
[PODERA SER RESPONDIDO SOMENTEPELO(A) TDOSO(A)]
94.0(a) Sr.(a). de um modo geral, esta satisfeito(a) coma (N0 | (1) Sim (8838) (9999) Nao sabe ou | GDSO1_
suavida? Nio se aplica | nfo quer informar
05.0(a) Sr.(a) tem a sensagdo de que a sua vida anda meio (@) Nio | (1) Sim (288%) (0990) Niic sabe ou | GDS02_
vazia 7 Nio se aplica nfo quer mformar
96.0(2) St () tem medo de que alguana coisaamvai e | o oo g | (8838) (9999) Nao sabe ou. | GDS03_
acontecer 7 - Nio se aplica ndo quer informar
97.Na maior parte do tempo.o{a) Sr.(a) se sente feliz? (0)Nao | (1) Sim (2838) (9999) Nio sabe ou | GDS04_
N Nio se aplica | nfo quer informar
98 Nos ilimos fexpos ofa) St (x) detwon de fazer mmstas | o oo ™ g, | (8838) (9999) Nao sabe ou. | GDS05_
atividades, ou coisas que tinha interesse em fazer? - Nio se aplica ndo quer informar
99.0(a) S (a) se sente mpotente diante das coisas, N | (1 Sim | E559) (0999) Nao sabe o | GDS06_
incapaz diante das coisas? Nio seaplica |  nfio quer imformar
100. Ofa) Sr.(a) acha que tem mais problemas de (@) Nao | (1) Sim (8838) (9999) Nao sabe ou | GDS07_
meméria que a maioria das pessoas? Nao se aplica ndo quer informar
101. Ofa) Sr(a) se sente cheio(a) de energia? " 8888) 9999) Néo sabe cu | GDS08,
. ¢ - (ONao | (1) Sim Nio( se aplica (n;‘\o q]uer informar _
102. O(a) Sr.(a) anda sem esperanca emrelagio as coisas (@Nio | (1) Sim (8888) (9999) Nao sabeoun | GDS09_
sua v ‘ Néo se aplica | ndio quer informar
103, O(a) St.(a) acha a que maioria das pessoas esta ) N 1y Si (8838) (9999) Nao sabe ou | GDS10_
methor que Sr.(a)? (ONao | (1) Sim Nio se aplica | nfo quer informar
104. Acontece com frequéncia de o(a) Sr.(a) sentir que as (O Nao | (1) Sim (8888) (9999) Néo sabe cu | GDS11_
coisas estdo chatas, sem sraca? ‘ Nio se aplica | _nfio quer informar
105, Na maior parte do tempo ofa) Sr.(a) anda de bom (N0 | (1) Sim (8838) (9999) Nac sabecu | GDS12_
humor? Nio se aplica | nfo quer informar
106. Nos ultimos t 3 o(a) Sr.(a) tem preferido ficar - GDs13
mais em casa d:?g?:antgs]’? ES e (ONao | (1)Sim | B558) | (9999) Niosabe ou -
5 o Nio se aplica ndo quer informar
coisas novas fora de casa
107. Ofa) St.(a) acha que estar vivo agora é maravilhoso? (O)Nio | (1) Sim (8888) (9999) Néo sabe ou | GDS14_
Néo se aplica | ndio quer informar
108. O(a) St.(a) se sente notil. sem valor? (N0 | (1) Sim (8838) (9999) Nao sabecu | GDS135_
Nio se aplica | ndo quer informar
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122. O(A) 5r.(3) fuma on fumon cigamos?
{0) Nao— Pule para a questdo 125 ¢ margue 5558 nas questées 123 a 127
(1) Fumou e parou — Responda as gquestdes 123 a 125 e marque 5838 nas questdes 126 & 127
{2)Fuma atualmente — Puls para a questdo 126 & margue 8885 nas questies 123 a 125
{9999 Nio sabe ou ndo quer mformar — Pule pava a guestdo 128 ¢ margue 5355 nas questdes 123 a 127

FUMOUT_

T23. Por quanios anos oz) 5r.(z) Fumow?
__anos

{8888) Nio se aphca
(9999) Mo sabe ou ndo quer informar

FOMO0Z__

124. Quantos cigaros ofa) Sr.(z) fumava por dia?|
— —— CgAmos
{8888) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou ndo quer informar

FUMO03_

T25. H3 quantos anos o(z) 5r.(3) paron de fumar?

__anos
{8888) Nio se aplica
9999) Nio sabe ou ndo quer informar

FUMO0E _

126. Ha quantos anos o(z) 5r.(3) fuma?
__anos
(8888) Nio se aplica
(9999) M3o sabe ou ndo quer informar

FOMODO5__

127. Quantos cigaros ofa) S1.(2) fuma por dia?
__cigamos
(8888) Nio se aplica
(9999) Mo sabe ou n3o quer informar

FUMO06_ _

128. Com que frequénciz ofa) 51.(a) toma bebidas alcodlicas?

(0)Nunca — Pule para a quesido 13] & marque 5888 nas quesides]20 e 130

(1) Mensalmente ou menos

(2) De I a 4 vezes por més

(3) De 2 a 3 vezes por semana

(4) 4 ou mais vezes por semana

(9999) Nao sabe ou nio informar—Pule a guestio 131 & margue 8853 nas guestdes120 ¢ 130

AUDITL_

129, Qruantas doses de dleool ofz) Sr.(z) toma normalmente ao beber? (Ver guadro de equivaléncia de dose padrio)
(0) 1 ou menos

(1)2ould

(DH4oui

(3)6ou’7

(4) 8 oumais

(8388) MNio e aplica

(9959) Mo sabe ou nio quer nformar

AUDIT2_

130. Com que frequénciz ofa) Sr.(a) toma cmeo ou mars doses de uma vez? (Ver quadro de equivaléncia de dose
padrio abaixo)

() Nunea

(1) Menos do que uma vez ao més

(2) Mensalmente

(3) Semanalmente

(4) Todos ou quase todos os dias

(8888) Nio se aplica

(9959 Mio sabe ou ndo quer informar

AUDIT3_
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) _QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA ) )
[AS QUESTOES 265 A 276 PODERAO SER RESPONDIDAS PELO(A) IDOSO(A) OU INFORMANTE. AS QUESTOES 277 A 279 PODERAO
SER RESPONDIDAS SOMENTE PELO(A) IDOSO(A)]

Para responder as questdes lembre que:
Nbs estamos interessados em saber que tipe de atividade fisica que o(a) Sr.(a) faz como parte do seu dia a dia. As perguntas estio
relacionadas ao tempo que o(a) Sr.(a) gasta fazendo atividade fisica em uma semana normal/habitual.
Atividade fisica ¢ todo e qualquer movimento corporal.
Por favor, considere apenas as atividades fisicas que vocé realiza por dez minutos seguidos ou mais.
Para responder as seguintes questées lembre-se que:
Atividades fisicas moderadas sio aquelas que precisam de algum esforco fisico e que fazem respirar um pouco mais forte do que o normal.
Atividades fisicas vizgorosas sio aguelas que precisam de um grande esforce fisico € que fazem respirar muito mais forte do que o normal.

ATIVIDADES FISICAS DE LAZER, RECREACAO, EXERCICIO E ESPORTE

Esta secao se refere as atividades fisicas que vocé faz em uma semana normal’habitual UNICAMENTE POR LAZER, RECREACAO,
EXERCICIO OU ESPORTE. Novamente pense somente nas ﬂn’llhdei fisicas que vocé faz por PELO MENOS 10 MINUTOS
CONTINUOS. POR FAVOR NAO INCLUA ATIVIDADES QUE VOCE JA TENHA CITADO.

269. Sem contar qualguer caminhada que o(a) Sr (a) tenha citado anteriormente, em quantos dias durante uma semana TPAQL_caminhad
normal, ofa) Sr.(a) CAMINHA (lazer ou exercicio fisico) no sen tempo livre por pelo menos 10 minutos continuos?

(0) Nenhum — Pule para a questdo 271 e marque 8588 na questdo 270

(1) (2) (3) (4) (3) (6) (7) dias por semana

(8288) Nao se aphica

(9999) Ndo sabe ou ndo quer informar - Pule para a guesido 271 e marque 8388 na questdo 270

270. Nos dias em que o(a) St (a) caminha no seu fempo livre/lazer, quanto fempo no fotal o(a) St (a) gasta POR DIA? TPAQL_cammhat
horas minutos

(8888) Nao se aplica

(9999) Ndo sabe ou ndo quer informar

271. Em guantos dias de uma semana normal, o(a) St (z) faz atividades MODERADAS no seu tempo livre, como por IPAQL moderadas
exemplo: ginastica, ]ud.rozmasn:a ogar voleibol recreative, dangaI por pelo menos 10 minutes continuos? d

(0) Nenhum — Pule para a queside 273 ¢ marque §888 na questio 2

(1) (2) (3) (4) (3) (6) (7) dias por semana

(8888) Niio se aplica

(9999) Nio sabe ou nio quer informar -Pule para a questdo 273 e marque 8388 na questdo 272

272. Nos dias em que ofa) Sr.(a) faz estas atividades moderadas no seu tempo livre, quanto tempo no total o(a) Sr.(a) gasta IPAQL_moderadat
POR DIA?
horas minutos
(8238) Nio se aplica
(9999) Niio sabe ou nio quer informar

273. Em gquantos dias de uma semana normal, o(a) 5r.(z) faz atividades VIGOROSAS no sen tempo livre como: correr, TPAQL _vigorosad
nadar rapido. musculagio, enfim, esportes em geral, por pelo menos 10 minutos continuos?

(0) Nenhum — Pule para a questdo 275 e marque 8888 na questdo 274

(1) (23 (3) (4) (3) (6) (7) dias por semana

(8888) Niio se aplica

(9999) Niio sabe ou ndo quer informar -Pule para a questdo 275 e marque 8888 na questdo 274

274. Nos dias em que ofa) Sr.(a) faz estas atividades vigorosas no seu tempo livre, quanto tempo no total o(a) Sr.(a) gasta TPAQL _vigorosat
POR DIA?
horas minutos
(8838) Niio se aplica
(9999} Néo sabe ou ndo quer informar

. . BLOCO MORBIDADES .
[A QUESTAO 336 PODERA SER RESPONDIDA SOMENTE PELO(A) IDOSO(A). AS DEMAIS PODERAO SER RESPONDIDAS PELO(A)
IDOSO(A) OU INFORMANTE]
ALGUM MEDICO OU PROFISSIONAL DE SAUDE JA DISSE QUE O(A) SR.(4) TEM/TEVE:
321. Doenca de coluna ou costas? (0) Wio (1) Sim (9999) Nio sabe ou nfio quer informar | COSTAS
322. Arimte ou reumatismo? {0) Nio (1) Sim (9999) Nio sabe ou ndo quer informar  |ARTRITE
323. Cincer? (0) Nio (1) Sim. (9999) Nio sabe ou ndo quer informar  |CA
3p4. Diabetes? {09 Nao (1) Sim (9999) Nao sabe ou ndo quer informar  |DIAB
315. Bronquite ou asma? (0) Nao (1) Sim (9999) Nao sabe ou no quer informar__|BRONGQ
326. Doenga do coragio ou cardiovascular? (0D Nio (13 Sim (9999) Nio sabe ou nio quer informar  |CARDIO
327. Insuficiéncia renal crénica? (0) Nio (1) Sim. (9900) Nio sabe ou ndo quer informar  |RENAL
328. Tuberculose? {0) Nio (1) Sim 99089) Nao sabe ou ndo quer informar
329, Cirrose? (0) Nio (1) Sim. (9000) Nio sabe ou ndo quer informar  |CIRROSE
330. Derrame ou AVC ou isquemia cerebral? (0) Nio (1) Sim (9999) Nio sabe ou ndo quer informar  |AVC
331. Osteoporose? {0) Nio (1) Sim (9999) Nio sabe ou no quer informar OSTEQP
332, Hipertensdo (pressdo alta)? | (0) Ndo (1) Sim \ (9999) Nao sabe ou ndo quer informar HASOL
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AGORA VOU VERIFICAR SUA PRESSA0Q, ALTURA E PESO

337, Pressdo artenial sistolica membro superior direito:
PASD1_ _ _|
(8888) Nio se aplica
(9999) Néo sabe ou nio quer informar

PASDI_ _ _|

338. Pressio arterial diastdlica membro superior direito
PADD1___ |
(8888) Nio se aplica
(9999) Néo sabe on nio quer informar

PADDI_ __|

339, Pressio arterial sistolica membro supenior esquerdo:
PASE1__ _ |
(8888) Néo se aplica
(9999) Nio sabe ou ndo quer informar

PASEI__ ]

340, Pressao arterial diastolica membro superior esquerdo
PADEL|__ __
(8888) Nio se aplica
(9999) N&o sabe ou nio quer informar

PADEI ___|

341 Pesor
ke
(8888) Nio se aplica
{9999) Nio sabe ou nio quer informar

PESO___

341, Estatura 1:
Estatural____ em

(8838) Nio se aplica
(9999) Niio sabe ou nio quer informar

ESTATI___

343, Estatura 2:
Estatura __ _ _ cm
(8888) Nio se aplica
(9999) Néo sabe ou nio quer informar

ESTAT2___

) BLOCO ALIMENTACAQ
[PODERA SER RESPONDIDO PELO(A) IDOSO(A) OU INFORMANTE]

NAS PROXIMAS QUESTOES, VOU PERGUNTAR SOBRE SUA ALIMENTACAO.

5=CINCO VEZES. ¢=SEIS VEZES E 7=TODOS 0S DIAS DA SEMANA.

NAS PROXIMAS QUESTOES O(4) SR.(A) DEVE CONSIDERAR O NUAIERO DE DIAS DA SEMANA, OU SEJA, DE 0 & 7 DIAS,
CONSIDERANDO: 0=NENHUM DLA/NUNCA/QUASE NUNCA, 1=UNA VEZ, 2=DUAS VEZES, 3=TRES VEZES, 4=QUATRO VEZES,

371. Em quantos dias da semana, o(a) St (3) costuma comer salada de alface e tomate ou salada de qualquer outra verdura
ou legume cru?
__| dias —Se a resposta for 0, pule para a questdo 373 e marque 3838 na questdo 372
(8888) Nio se aplica
(9999) Mo sabe ou nfio quer informar- Pule para a questdo 373 ¢ marqueS838 na questde 372

VIGNUT201 _

372. Num dia commum, ofa) Sr.(a) come este tipo de salada:
(0)No almogo(uma vez por dia)
(1) No jantar (uma vez por dia)
No almoco e no jantar(duas vezes por dia)
(8888) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou nfo quer informar

VIGNUT202 _

373. Em quantos dias da semana, o(a) Sr.(a) costuma comer verdura ou legume cozido junto com a comida ou na sopa,
como por exemplo, couve, cenoura, chuehu, berinjela, abobrinha, sem contar batata. aipim ou inhame?
|| dias — Se a resposta for 0, pule para a questio 375 e marque 8858 na questio 374
(8888) Nio se aplica
9999) Nio sabe ou ndo quer informar - Puls para a questie 375 & marque8888 na queside 374

VIGNUT203 _

374. Num dia commm, o(g) 51 (a) come verdura ou legume cozida:
(0) No almoco {(uma vez por dia)
(1) No jantar (uma vez por dia)
(2)No almogo e no jantar(duas vezes por dia)
(8888) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou nfio quer informar

VIGNUT204 _

375. Em quantos dias da semana o(a) Sr.(a) costuma comer came vermelha (boi, porco ou cabrito)?
__| dias — Se a resposta for 0, pule para a questdo 377 e marque 8858 na questio 376
(8888) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou niio quer informar - Pule para a questdo 377 emarque 8888 na questio 376

VIGNUT205 _

376. Quando o(a) Sr.(a) come came vermelha com gordura, o{a) Sr.(a) costuma:
(0) Tirar sempre o excesso de gordura visivel
(1) Comer com a gordura
(2)Nio come carne vermelha com muita gordura
(8888) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou nfo quer informar

VIGNUT206_

Em guantos dias da semana o(a) S1.(a) costuma comer frango/galinha?
__| dias - Se a resposta for 0, pule para a questio 379 e marque 3338 na questdo 37§
{8888) Nao se aplica
{9999) Nao sabe ou ndo cuer informar - Pule para a questdo 379 & marque 8888 na questio 378

VIGNUT207 _

378, Quande o(a) Sr.(a) come frango/galinha com pele, ofa) S1.(a) costuma:
{0) Tirar sempre a pele
(1) Comer com a pele
(2)Niio come pedagos de frango/galinha com pele
(8888) Nio se aplica
{9999) Nao sabe ou nfo quer informar

VIGNUT208 _
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379, Em quantos dias na semana ofa) Sr.(a) costuma comer frutas?
__| dias - Se a resposta for 0, pule para a questdo 51 e marque 83338 na questdo 380
{8888) Nio se aplica
{9999) Nao sabe ou ndo quer mnformar- pule para a quesido 381 ¢ marque 8858 na questio 350

VIGNUT211 _

380. Num dia commm, quantas vezes o{a) Sr.(a) come frutas?
{0) Uma vez no dia
(1) Duas vezes no dia
(2) Trés ou mais vezes no dia

VIGNUT212 _

(0) Nio, nunea; prefiro cozido, assado ou grelhado

(1) Sim, sempre

(2) Varia entre frito ¢ outros formas (cozido, grelhade, assade)
(8888) Nio se aplica

(9999) Nio sabe ou nio quer informar

(8888) Nio se aplica
{9990} Nio sabe ou nio quer informar
381. Em quantos dias da semana o(a) Sr.(a) costuma tomar leite? Sem contar leite de soja. VIGNUT213 _
__| dias - Se a resposta for 0, pule para a questdo 353 e marque 3388 na questdo 382
{8888) Nio se aplica
{9999) No sabe ou nio quer informar - pule para a quesido 383 e marque 8858 na questio 352
382. Quando ofa) Sr.(a) toma leite, que tipo de leite coshuma tomar? VIGNUT214 _
{0} Integral
(1) Desnatado ou semi-desnatade
(2) Os dois tipos(integral + desnatado on semi-desnatado)
(8888) Nio se aplica
{9990} Nio sabe ou nio quer informar
383. Quantos dias na semana o(a) Sr.(a) come alimentos fritos, como batata frita, ovo frito, pastel, aipim frito. bolinho VIGNUT215 _
frito. banana frita?
_ | dias
(8888) Nio se aplica
{9999) Nio sabe ou nio quer informar
386. Em quantos dias na semana o{a)Sr.(a) coshuma comer peixes como salm3o, atum, sardinha, anchova, truta, corvina, CPEIXE]
cascudo, pintado e traira?
|_| dias - S a resposta for 0, pule para a questdo 388 e marque 8888 na questdo 357
(8388) Nio se aplica
(9999) Nio sabe ou nio quer informar - pulepara a questdo 355 ¢ marque $358 na questdo 357
387, Quando come salmdo, atum, sardinha, anchova, truta, corvina, cascudo, pitado e traira, esses sio preparados fntos? | CPEIXE4_
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ANEXO B - PARECER CONSUBSTANCIADO DO COMITE DE
ETICA EM PESQUISA UFSC

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £ Plabaforma
SANTA CATARINA - UFSC asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Condigdes de saidda a habilos da vida am idosos: astudo longitudinal da basa
populacional em Floranadpaolis, SC, EpiFlaripa 2013

Pesquisador: Eleanora d'Orsi

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 16731313.0.0000.0121

Instituigdo Proponente: CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

Patrocinador Principal: Universidade Fadaral de Santa Catarnina

DADOS DO PARECER

Nomero do Parecer: 328.650
Data da Relatoria: OBOT2013

Apresentagac do Projeto:

O Projeto (CAAE 16731313.0.0000.0121) intitula-se: Condigies de sadde & habilos de vida em idosos -
astuda longitudinal da basa populacional am Floriandpalis, 5C, EpiFlaripa 2013, asia vinculado ao
Dapartameanta de Sadda Poblica (CCS) da UFSC o 4 coordenado pela Profa. Dra. Eleonara d'Orsi, qua
assina a Folha de Rosto conjuntamenta com a diregdo do CCSUFSC, como responsavais pako prajto na
Instituigio.

A pesquisa sob analise tem carater longitudinal, de base populacional, & visa dar seguimanto a estudo
aniariar, sobra sadde dos idosos rasidantes em Flodandpolis, realizado am 20092010 sab o tituko EpiFlaripa
ldosa, que & época foi financiado pelo Conselho Macional de Dasanvolvimenta Cientifico a
Tecnaldgica/CHPq (EditallChamada Jovem Pasguisador n® D5/2008 Faixa B, sob ndmeara 589234/2008 2), &
aprovada pelo Comité da Etica am Pesquisa da UFSC am 23/12/2008, sob prolocolo ndmero 352/2008. A
propanenta fomeceu enderego alatrdnico para acesso ainformagies sobra o estudo de 200872010,
EpiFloripa. Sardo comvidados a parficipar do estuda, todos as 1.705 idosos (amostra refarante a individuos
com G0 anos de idade, ou mais) enfrevistados am 200972010, os quais sardo visitados em saus domicilios
{unidades da recanseamanta do IBGE) para a presants investigagio. A pasquisadora refare ainda, coma
crtério da excusio, aguales idosos qua S8 ancantram

Endersgo:  Campus Universitiio Reitor Joda Denid Farmeira Lima

Bairra: Trindade CEP:  85.040-300
UF: 5C Municipio: FLORIANOPOLIS
Telefone:  (£8)3721-9208 Fax: (4813721-9598 E-mail: oo Ereitaria.ulsshr
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institucionalizados (por examplo, am asilos, hospitais ou presidios).

Caonsta do projeto qua varigvais coletadas no inquériio realizado no ano da 2008/2010, dispaniveis na banco
da dados serdo (ra)uliizadas para o prasanta astudo, tais como, avaliagio cognitiva @ funcianal, variavais
sacioecondmicas e damograficas, condigies de salde, habilos da vida (labagismo, efilismo atividade fisica,
diata), paso, altura, dgrcunfardncia abdominal, pressdo arlanal, uso de medicamantas, marbidades auto
refandas, uso da sarvigos da salde, ocarrdncia de quedas, sintomas deprassivos, viokincia, aulo-avaiagdo
da sa(de a parcapgio do ambiante urbana.

Para o prasanie estuda, alkém da ablengio e compilagio da dadas relativas as vanaveis acima, sard ainda
alaboradao um gquestionanio estruturada, contando pargunias referantes a avaliagdo cognitiva @ funcional,
condigbas sodais, habilos da vida (tlabagisma, afilisma, alividada fisica, diata) quadas, mado da quedas,
inclusdao digital, sadde bucal, qualidade de vida, sintomas deprassivos, wviolénca, uso de senvigos da saida,
aquilibria, acorrénca de fraturas e percap¢ao do ambiente urbano. Embora o instrumeanto de calela da
dadas ndo tenha sido anaxado ao prasanta prajeto, a pesquisadora dafina a fundamanta eritariosamanta as
métados afou testes que serdo aplicados para oblengio e andlise dos dados a seram coletados na
pasquisa.

Os entrevistadoras sardo astudantes boksistas da UFSC, com dispanibilidada da no minima 20 horas
samanais para execugdo do trabalho de campa.

Objetivo da Pesquisa:

Objativa Primaria:

Invastigar as condigies gerais de sadde e habilos de vida em idosos com idade suparior a 60 anos &
acompanhar as mudangas ocorndas nessas condigdes apds 3 anos.

Ohjativos Secundarios:

Estimar aincidéncia de daclinio cognitiva & funcianal; Estimar a associagio da prafica de atividade fisica &
candigias socioacondmicas, condigies de salde, habitos de vida e ambiante; Avaliar a associagio entra o
ambianta fisico & socdial e declinio funcional; Estimar a associagio anfra as condigies socioecondmicas a a
incidéncia de dedinio cognitivo & funcional; Estimar a associacio entre condighes da vida a saide e dadlinio
cagnifivo @ funcional. Estimar a assodiagio antre habitos da vida e dedlinio cognitiva @ funcional. Esfimar a
assodiacio anfra viokncia e condigdes socoacondmicas, condighes de sadde a habitos de vida Eslimar a
associagio antre as quedas a condicies socioecondmicas, condigies da salda e habitos de vida. Estimar a
assodiagao entre mado da cair @ a incidancia de dedinio cognitiva &

Endorego:  Campus Univemitiia Reitar Joda Danvid Ferreira Lima

Bairra: Trirdada CEP: &3 040-300
UF: 8C Municipio: FLORIANOPOLIS
Telefone: {48372 1-9208 Fax: (413721-9595 E-mail: copiEratoria. s br
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funcional @ habitos da vida; Estimar a associagao

antre a inclusdo digital e a incdéncia de dedlinio cognitivo & fundional, condigbes sodoacaondmicas,
condigbas de saida a habitos da vida Esimar a associagdo entra as condigbes da saide bucal & condigies
socioacondmicas, condigdas da sadde e habilos de vida. Eslimar a associagdo entre qualidada da vida a
condigies socoacondmicas, condigdes de sadde & habitos de vida Estimar a associagdo antre sintfomas
deprassivos a condigbas socioacondmicas, condigbas da saddea & habitos de vida, induindo atividade fisica.
Avaliar a assodiagio antre dadinio cognitivo & funcional & aulo-avaliagio de sadda garal controlando o
afailn dos agravos e doangas garais. Varficar sa vanaveis anfraopométricas afou o aquilibria padam pradizear
fraturas am idasas.

Metas a sarem alcangadas: Produgdo de conhecimanto dientifico inovador para a area de Sadde do |dosa,
induindo a publicagio am panddicos denlificos de dlcance internadional, as arigos ongindnias dos objativos
aspacificos do estuda.

Consta também do projaio, que os respectivos resultados sardo divulgados amplamants para
pesquisadoras, profissionais da sadda, gestaras paoliticos na area da salde piblica & saldde do idoso, bam
coma para o pablico alvo da pasquisa. Alem disso a divulgagio ocorrard par meio de apresentagbes am
congrassos nacionais/internacionais e através de publicagfes revisadas por paras. Com os dados
disponiveis, iramos nos concantrar am publicagies da qualidade e de alto impacio em periddicos centificos
nacionais & intlemacionais qua tenham sua qualidada avaliada e reconhecida.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Risoas:

Sagunda a proponanta (formulario projeto de pesquisa-PB), ndo axistam riscos direlos para as parficipanias,
uma vaz qua as entravistas serfo realizadas madiante consantimanto & com data e hora marcadas da
acordo com a disponibiidade do padicipanta.

Complemanta, ainda, no tépico Questes Eficas que consta do projeto na integra, que o projeto serd
devidamante submatido a0 Comité de Efica em Pesquisa com Seres Humanaos da Universidade Faderal de
Santa Catarina (UF5C). E, qua serfo solicitadas assinaturas dos termos de consantimanto livra &
asclaracido dos participantes da pasquisa.

Deastaca, por fim, qua os individuos/parficipantas qua foram diagnosticados com déficit cognitiva ou
funcional, ou que ralatarem algum tipo de dar ou desconforta sardo instruidos a procurar a unidada da

Enderego:  Carmpus Universitaio Reitar Jodo Derid Fermira Lima

Bairre:  Trirdade CEP: &3 040-900
UF: 5C Municipio: FLORIANOPOLIS
Telefone:  (48)3721-9208 Fax: (4837219695 E-mail: copi@raitria.uss br
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salida de refaréncia mais proxima.

E, portanto, necessario cansiderar sampre a existéncia de rfscos intrinsecos & pasquisa aos paricipanias da
masma. Sampra ha risco, mesmo qua ndc-inlencional, da quabra do sigilo. Indluam-sa ainda agravos
imadiatos ou tardiameanta decorrenies de possiveis danos a dimensdo fisica, psiguica, moral, intalectual,
sacial, cultural ou espintual do ser humano, am qualquer fasa de uma pesquisa e dala dacarrantas (com
naxn causal compravada, direlo ou indireta, decarrante do estuda ciantifico).

De um modo consistants com a mangdo a cima aos nscos ralativos 8 pasquisa com saras humanos, a
lagislagaa viganta (Res. CNS n. 196/85, no sau arligo V) complamantarmanta astabalaca qua:

.5 - O pasquisadar, o patrocinadar & a instituigSo devem assumir a responsabilidade de dar assisténcia
integral as complicagbes e danos dacarrares das riscos previsios,

.6 - Os sujeilos da pesquisa que viarem a sofrar qualquer fipo da dano previsto ou ndo no terma de
cansanfimantio a resultanta de sua paricipagio, akém do diraito 8 assisténcia integral, tém diraito &
indenizago.

.7 - Jamais podara sar axigido do sujeilo da pasquisa, sob qualquar argumeanto, randncia ao diraita &
indanizagaa por dano. O farmul ario do consantimenio livre & esclaracido nao davea conter nanhuma ressakea
que afasie essa responsabilidade ou que implique ao sujeilo da pasquisa abrir mdo de seus dirsitos legais,
incluinda o direito de procurar abler indanizagio por danos evantuais.

Deva-sa levar am conta a parficipagio de sujsilos sob condigies de vulnerabilidade, tais como os
paricipantas idosos (populagdo amostral do astudo sob andlisa), adultos qua ambora capazes, poderdo
estar axpostos a condicionamanios especificos decorantes de morbidadesfinercoméncias, assegurandalhas

Enderego:  Campus Uriversitiio Reitor Joda David Fermeira Lima

Baiirra:  Trindade CEP: 88040-300
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a inteira libardade de paricipar ou ndo da pesquisa, sem quaisquer represalias. Tais condigies ndo
constam como crinos de exclusio do atual estudo.

Banaficios:

A proponente assinala coma benaficios, o conhacimeanto sobra as condigdes de salde & habitos de vida dos
idosos residantes em Floriandpolis @ sua evalugdo em 3 anos.

Adamais, infarma que o estudo pratende garar conhecimanto ciantifico sobra tema allamante relevanta no
cantaxto infemacional e nacional, qual saja, caractarisicas multidimensionais da salde dos idosos.
SBagundo a pasquisadora, desaja-sa qua aste saja o pimain astudo longitudinal que investigus dadinio
cagnitiva & funcional nasta populagio. Todo conhecimanto produzido sard divulgado por meio de arfigns
ciantificos, saminarios & apresantagio em evantos nacionais @ inlemacionais. Também tem-sa coma
objetiva, qua o conhacimanto gerado por asle estudo saja disseminado para profissionais, planejadaras a
gestores da area da sadde e do Sistema Unico de Salde para que estes possam ufilizar os achados deste
astudo como refaréncia para a daboragio de polificas, agbes e sanigos direcianados aos agravos cranicos

naa transmissivais @ demais agravos na populagdoidosa.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

“arigveis a saram considaradas no estuda (EpiFloripa ldoso 2013):

-Socio-damograficas: cor da pele, escolandade, renda mansal, niomero da moradaores do domicilio, estada
civil {coletadas com basa na classificagSo do IBGE)

-Fungaa cognifiva (sagundo o Mini-Mental State ExaminationMMSE)

-Capacidada Funcional {segundo ascala da alividadas basicas e instrumantais da vida diania)

-Medidas antropomatricas (peso, estatura, circunfaréncia da cintura) @ pressio areral: coleta direta da
madidas antropométricas a por aparalho digital para press3o ararial

-Sadde bucal

Enderego:  Campus Univemitida Reitor Joda David Farmeira Lima

Bairra:  Trindada CEP: 83 040.900
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-Ocorréncia de quadas & fraturas

-Equilibrio

-Meado da quadas

-Habitos de vida (labagisma, atilismao, atividade fisica)

-Prasanga de sintomas daprassivos

-Vialancia e abuso

-Inclusdo digital

-Doangas autorrefaridas

-PercapgEa do ambianta

-Qualidada de vida

A propanante informa, no projeto de pasquisa na integra, qua a salegdo a trainamanto dos antravistadaras
sardo realizados pakos coordanadoras do estudo. Sera alabarado um manual da instrugbes para a equipe da
campo. Estima-sa a raalizagio de 300 antravistas por més, em madia o que bbializa apraximadamanta &
masas de trabalho de campo, excluinda o treinamanta, pré-testa e astudo piloto. Estdo previstas reunibes
samanais da avaliagio antre a aquipa de campo & a5 supandsoras 8 coordanadaras do estuda.

Para garantir um maiar parcantual da acompanhameanio, sera realizada atualizagio dos endaragos de todas
as participantas do estuda alravés dos cantactos telafinicos afou da a-mail qua os parficipanias farnacaram
am 2009/2010. Sara alaborado um manual da instrugies do estudo que servird como guia para os
antravisladares no caso de dividas no preanchimanio ou codificagao do quastionana. Tambam aprasantara
arnentagies sobra a postura e forma de abordagem do antravistador.

A atualizacio dos enderegos serd realizada de forma ativa madiante ligagdes para outros contatos
telefénicos formacidos palos participantes afou palos endaragos de e-mail coletados em 2009, Outras
técnicas sardo tambéam consideradas para atualizar 0 andarago dos parficipantes, lis como a procura dos
nomas am listas telafonicas, redas sociais na intarnal (Facabook & Orkut) & visila nos anderagas fomacidos
palos participantes am 2008, Sard anviada uma carta informandao os paricipantas sobra o contato slefanica
postarniar.

Alam da aquipe da campo, o astudo contard com supanvisaras, todos alunos de mastrada & doutorado am
Sadde Coletiva, Educagiao Fisica e Cincias Médicas da UFSC, e pesquisadoras do Departamanto da
Sadde Poblica, Dapartamanto de Educagio Fisica @ Departamanta de Mutrigdo da UFSC com larga

axpariéncia am inquéritos populacionais e apidamiologia.

Enderego:  Campus Univemitada Reitar Jodo Derdd Farmeira Lima

Bairra:  Trindade CEP: 383 040:900
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A pasquisadora destaca qua o estudo anvalvara aquipa numarosa a qualificada de pasquisadoras & alunos
da pds-graduagdo e iniciagdo ciantifica. Destaca, ainda, que o projato conta com a colaboragio do Prof. Luiz
Roberto Rameas, do Centro de Estudos do Envelhecimanto, da Universidade Federal de 580 Paulo. Alam
disso, conta tambam com a paricipagio ativa do Prof. André Junquaira Xavier, da Univarsidade do Sul da
Santa Catarina (ambas integram a equipe da pasquisa, confarme o dascrito no formulario prajeta da
pasquisa-PB). A proponerta informa que, adicionalmante, a aquipa do projeta tam recebido assessarnia de
pesquisadaras da outras cenfros nacionais e intemacionais, lis como, os professores Casar da Oliveira, do
Dapartamanto da Epidemiologia e Salde Plblica, da University Collage London {Landras-U), um dos
rasponsavais palo Estludo ELSA na Inglatarra (English Longitudinal Study on Ageing); @ também conta com
a colaboragio do Professor Marfin Omral, da Mantal Haalth Sciancas Unit, Faculty of Brain Sciancas,
Univarsity College London, Londan, UK.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Faram apresantados as seguintas documantas: (1) Faolha de rasto; (2) Formulanio Projato da Pasquisa-PB
{incluindo: Orgamento & Patrocinador, & Cronograma de Execugia); (3) Projeto de Pesquisa estruturado; (4)
TCLE; {5) Dedaragio de concorddncia da coordanagio do Programa de Pas-Graduagio em Sadde Coletiva
{CCSI/UFSC). TCLE; (5) Dacdlaragaa da concordancia da coardanagio do Programa da Pas-Graduagaao am
Sadda Coletiva (CCSfUFSC).

Recomendagdes:

Manhuma recomandagio & nacessana. uma vaz qua foi satisfeila a lista de pandéncias aprasantadas.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Concluimos pala recomandagio de apravagio do prasante astuda.
Situagio do Parecen

Apravadao

Mecessita Apreciagdoda CONEP:
WE]

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Enderego:  Campus Universitida Reitar Joda David Farmeira Lima

Bairro:  Trindads CEP: 83040900
UF: SC Munidipio: FLORIANOPOLIS
Telefone: {48372 1-9206 Fax: (48)3721-2598 E-mail:  cop Sreitoria s br

P 0F o 8
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE Platalforma
SANTA CATARINA - UFSC asil

(Sl e e O Piaieladr = 328,650

FLORIANOPOLIS, 09 de Julho de 2013

Assinador por:
Washington Portela de Souza
(Coordenador)

Enderego:  Campus Universitaia Reitar Joda Deawid Fermeira Lima

Bairrg:  Trindads CEP: B3.040-900
UF: 5C Municipio: FLORIANOPOLIS
Telefone: (48372 1-3208 Fax: {4HJ3721-9698 Email:  csp@rataria.ulee br

Piigra 4 da (8



195

ANEXO C - TCLE DA ENTREVISTA

UNIVERSIDADE FEDERAL DESANTA CATARINA
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
DEPARTAMENTO DE SAUDE PUBLICA
TERM{ DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

) Sn{a) esta sendo convidado a participar da pesquisa *Condigies gerais de sande e
hiabites de vida em idoses: estude longitudinal de base populacional em Florianapolis,
SC, EpiFloripa 2013, Sua colaboragio neste estudo ¢ MUITO IMPORTANTE, mas a
decisfio de participar & VOLUNTARIA, o gue significa que ofa) Senhor(a) tera o direito de
decidir s¢ quer ou ndio participar, bem como de desistir de fazé-lo a qualquer momento,

Esta pesquisa tem como objetivo acompanhar a situagio de saide dos participantes do
Esindo Epifloripa enirevistados em 20002010 ¢ estabelecer sua relagio com condighes
socioeeondmicas, demogrificas ¢ de sande.

Carantimos que serd mantida a CONFIDENCIALIDADE das informagies ¢ o
AMOMIMATO. Ou sgja, 0 seu nome ndo serd mencionade em gqualguer hipdtese ou
circunstincia, mesmo em publicages cientificas. NAOQ HA RISCOS gquanto 4 sua
participagio ¢ o BEMEFICIO) serd conhecer a realidade da sabde dos moradores de
Flonanopolis, a qual poderd melhorar os servigos de sade em sua comunidade.

Serd realizada wma entrevista e também serio verificadas as seguintes medidas:
pressio arterial {duas vezes |, peso, altura e cintura que ndo causario problemas 4 sua sande.
Para isso serd necessino aproximadamenie uma hora. O= seus dados coletados anteriormente
naentrey ista realizada em 200920 10 serio novamente utilizados para fins comparativos.

Em caso de divida ofa) senhor{a) poderd entrar em contato com Professora Eleonora
d "=, coordenadora deste projeto de pesquisa, no enderego abaixo:

DADGS DO PESQUISADOR RESPONSAVEL PELO  PROJETO DE
PESQUISA:

Mome completo: Professora Eleonora d™Orsi,

Doc. de Mentificagdo: 6271033 S5P/SC

Endereco completo: Universidade Federal de Santa Catarina - UESC

Departamento de Sadde Piblica - Trindade / FlonandpolisfSC - SR040-900

Fome: {(+55 48) 372143 EE ramal 206

Endereo de email: eleonomiiiees ufse. br

IDENTIFICACAO E CONSENTIMENTO DO VOLUNTARIO:

Mome completo
Doc. de Mdentificagio

IDENTI FICACAD E ASSENTIMENT(/AN UENCIA DE PARTICIPANTE
VULNERAYEL: {Cuando se tratar de populagio vulneravel)

Mome completo
Doc. de Mdentificagio
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IDENTIFICACAQ E AUTORIZACAD DO RESPONSAVEL LEGAL:
{Quando se tratar de populagio vulneravel)

Mome completo
Doc. de Identificagio
Tipo de representagdio:

CONSENTIMENTO POS-INFORMADO:

“Declaro que, em ___ ¢/ coneordei em participar, na qualidade de
participante do projeto de pesguisa intitulado “Condighes perais de saide ¢ habitos de vida
em idoses: estudo longitudinal de base popalacional em Florianpolis, SC, Epifleripae
28137, assim como autorizo o acesso aos meus dados previamente coletados, apas estar
devidamente informado sobre os objetives, as finalidades do estudo ¢ o8 termos de minha
participagio. Assino o presente Termo de Consentimento Livee ¢ Esclarecido em duas vias,
que serdo assinadas também pelo pesquisador esporsivel pelo projeto, sendo que uma copia
se desting a mim {participante) ¢ a outra a0 pesquisador.”

“As informagies fornecidas acs pesquisadores serio utilizadas na exata medida dos
ohjetives ¢ finalidades do projeto de pesquisa, sendo gue minha identificagio serd mantida em
sigilo ¢ sobre a responsabilidade dos proponentes do projeto.”

“Mio receherei nenhuma remuneragdo e ndo terei qualguer dnus financein {despesas)
em fungio do meu consentimento cspontines em participar do presente projeto de pesquisa.
Independentemente deste consentimento, fica assegurado meu dircito a retirar-me da pesquisa
em qualgquer momento ¢ por qualguer motivo, sendo que para isso comunicarei minha decisio
a um dos proponentes do projoto acima citados.™

{local e data)

{Assinatura do voluntano ou representante legal acima identificado)
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ANEXO D - TCLE DO EXAME

UNIVERSIDADE FEDERAL DESANTA CATARINA _
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE =, J”' e,
DEPARTAMENTO DE SAUDE PUBLICA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

(VA Srfa foi CONVIDADOA ¢ ACEITOLU a participar novamente das entrevistas do
estudo EpiFloripa. Mesta entrevista, ofa Sr./a respondeu algumas perguntas ¢ realizou algumas
medidas {peso, altura, circunferéneia de cintura e pressio antenial).

Mesta segunda etapa, o Srfa esta sendo convidado para fazer alguns exames. Um deles
¢ uma eoleta de sangue {com material estéril ¢ descartavel), por pessoa treinada, a fim de
analisar ¢s niveis de aglicar no sangue, perfil lipidico {gomums no sangue), e proteing C-
reativa. Realizaremes a coleta de uma amostra nommal de sangee o gue nio tmz
inconveniéneias para o Srfa. Apenas um leve desconforto pode ocorrer associado 4 picada da
agulha. Algumas vezes pode haver sensagio momentinea de tontura ou peguena reagio local,
mas esses ofeitos sio passageines © ndo ofercem riscos, A coleta de sangue sera realizada no
Laboratorio de Andlises Clinicas do Hospital Universitano. Uma parte do sangue ooletado
serd guardada em congeladores especiais localizados no Hospital Universitario pam fituras
andlises, o que tampowco implicard em custos para o Srfa. Pam a coleta de sangee o Sn{a)
deverd estar em jejum de no minimo ¥ homs, Sera fomecido o transporte pam sua vinda ao
Hospital Universitario ¢ lanche.

() 5¢fa podera retirar o consentimento de guarda e utilizagio deste material biologico
{sangue) amazenado, ¢ com isto, devolveremos suas amosiras. Se acontecer alguma coisa
com suas amostmas de material biologico, como perda ou destruigdo, o Srfa serd informado,

Mo futum prevemos que scjam realizadas mnalises que avaliem a presenga de
marcadores mflamatarios {tais como interlewcina &, cortisol, entre outros), infecciosos (tais
como Anti-HBS, HBsAg, entre outros), muricionais (tais como betacanotena, vitamina O
entre outmos), ou gendticas (apolipoproteina-E entre outros).

Qualquer andlise que nio estgja definida o projeto original desta pesquisa serd
realizada somente mediante a aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Santa Catarina, ndo havendo mecessidade de novo consentimento seu a cada
anilise desse material.

As suas amostmas seriio armazenadas por um periodo previsto de 10 anos, ¢ apos isto,
podera ser solicitado ap Comité de Etica em Pesquiza da Universidade Fedeml de Santa
Catarina a renovagdo da autorizagio de armazenamento, ou ser descartado conforme nomas
vigentes de argios tecnicos competentes.

Tamhém sera realizada a  avaliagio da  composigdo  corporal  pela técnica
absorciometria de feixe duplo com equipamento DEXA —dial X-ray absorptiometry, um
exame de imagem gue mode a salde dos oss0s, ¢ a quantidade de gordura ¢ milsculo do seu
corpo. Pam este exame, Sri ter que trajar roupa ¢ tosca de banho, que serio fomecidas pelo
estudo ¢ 0 exame demora aprodimadamente ) minutes. Também sera realizada uma
ultrassemografia de cardtidas, pam medir a espessura (tamanho) da parede desta anéna, com
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duragio aproximada de 5 minutes, Tanto o wso do DEXA gquanto da ulrassonografia de
cardtidas sio cxames mpidos ¢ gue ndo trardo nscos ou prejuizes a vood, Além disso, serd
realizado o exame de forga de preensio manual para medir a forga na sua mdo, com
dinamdmetro portatil. Esse exame demora 2 a 3 mimnos.

Ciostariamas ainda de medir a atividade fisica que o Srfa. realizada no seu dia-a-dia.
Para isto sera pecessario o Srfa usar um aparelhinho, o acelerimetro, que sem colocado
confortavelmente em tomo de sua cintura {na altura do seu umbigo), por baixo ou por cima de
sua roupa. Este aparelho deverd permancoer no seu corpo durante o periodo que o Srifa estiver
acordado, por 10 dias, e devera ser retirado para tomar banho ou para realizar qualgquer
atividade que envolva dgua, como natagho ou  hidrogindstica. O acelerdmetmn & um
cquipamento leve que ndo causa desconforto ao wuario, ndo trazendo riscos a sua sande ou
bem-estar.

Apds esta primeim etapa, o/a Srfa serd contatadoda por telefone, cormespondéncia ou
c-mail pam acompanhar as modificagdes no seu estado de sabde ¢ para obtengio de
informagies adicionais. Como mrealizaremos outras visitas a0 longoe dos anos ¢ muito
importante informar seu novo enderego e telefone em caso de mudanga.

Sua participagio € inteiramente voluntira, ¢ vocd poderd recusar-se a fazer qualgquer
cxame, ou deixar de participar da pesguisa a qualguer momento, sem qualgquer problema,
prejuizo ou discriminagio no futuro,

Mo serd feito gqualguer pagamento pela sua participagdo ¢ todes s procedimentos
realizades serio inteimmente gratwites. Os paticipantes poderio ter acesso aos resultados das
amilises ralizadas no estudo por meio de publicaghes cientificas ¢ do website oficial da
pesquisa {wwwepifloripautse. bri, através da wtilizagdo de senha especifica que lhe dara
acessn a0s seus resultados,

(& cxames ¢ medidas realizades no estudo ndo t@m por objetivo fazer o diagnostico
médico de qualquer doenga. Entretanto, como ¢les podem contribuir para ofa Srfa. conhecer
melhor sua satde, os resultades destes exames ¢ medidas The sefio entregues e ofa Sréa. serd
onentado a procurar as unidades da rede SUS ou owtro servigo de saikde de sua preferéneia,
quando eles mdicarem al guma alteragio em relagio aos padries considerados normais.

Todas as informagbes obtidas doda Srfa. serdo confidenciats, identificadas por um
nimero ¢ sem mengdo ao seu nome. Elas serdo wtilizadas exclusivamente pam fins de andlise
cientifica ¢ serio guandadas com seguranga - someme terio acesso a clas os pesquisadores
envolvidos no projeto.

Lembramos que, em relagio a0 armazenamento das amostas biologicas (de sangue), a
qualquer momento ¢ sem quaisquer dnus ou prejuizos, ofa senhorfsenhora pode retiar o
comsentimento de guarda ¢ whilizagio do matenal biologico armazenado.

Uma copia deste Termo de Consentimento he sem entregue. Se houver permuntas ou
necessidade de mais informaghes sobre o estudo, ofa Srfa. pode procurar a Professora
Eleomora d Orsi, Programa de Pos-Graduagio em Sasde Coletiva, no telefone (48) 37219388
ou entrar em contato  através  do  e-mail:  epiflonpaidesoi@gmail.com  ou pelo site
www.epiflonpaufse br.
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DADOS DO PESQUISADOR RESPONSAVEL PELO  PROJETO DE
PESQUISA:

Mome completo: Professora Eleonora d "Orsi,

Doc. de Identificagio: 627 1033 S5PSC

Enderego completo: Universidade Federal de Santa Catarina - LFSC

Departamento de Saide Pablica - Trindade / Flonand polisfSOC - SR2040-900

Fome: (+55 48) 372193 88 ramal 206

Endereqo de email: gleonomiecs ptse br

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesguisa com Seres Humanos da
Universidade Federal de Santa Catanina, o mesmo que pode ser contatado pelo seguinte
telefome: (48] 372149206,

Sua assinatura abaixo significa que ofa S¢a. keu e compreendeu todas as informagies e
concorda em participar da pesquisa EpiFloripa.

IDENT IFICACAQ E CONSENTIMENTO DO VO LU NTARIC:
MNome completo
Do, de Identificagio

IDENT] FICACAD E ASSENTIMENTO/MANU ENCIA DE PARTICIPANTE
YULNERAVEL: {(Quando se tratar de populagio vulneravel)

Mome completo
Doc. de Identificagio

Por favaor, assimale ahaixo os procedimentos que o S¢fa concorda em fazer:

Avaliagho da composigio corporal pelo DEX A
Coleta de sangue
Ultrasscmn da carGtida

Avaliagdo da forga de preensio manual com dinamametno

o R I o [ o R o |

Medigio da atividade fisica com acelerimetro
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IDENTIFICACAD E AUTORIZACAD DO RESPONSAVEL LEGAL:
{Quando se tratar de populagio vulneravel )

Mome completo
Doc. de Identificagio

Tipo de representagdo:

CONSENTIMENTO POS-INFORMADO:

“Dheelaro que, em ! ! _,concordei em participar, na qualidade de
participante do projeto de pesq pesquisa mtltul.ndn“ Condighes gerais de saide e hibitos de vida
em idosos: estudo lvngitudinal de base populacional em Florianapolis, SC, EpiFloripa
20037, assim como autorizo o acesso acs meus dados previamente coletados, apos estar
devidamente informado sobre os objetives, as finalidades do estudo ¢ 0s termos de minha
participagio, Assino o presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido em duas vias,
que serio ssinadas também pelo pesquisador responsivel pelo projeto, sendo que uma copia
sedesting a mim {participante) ¢ a outma ap pesquisador.”™

“As informaghes fornecidas acs pesquisadores serio utilizadas na exata medida dos
ohjetives e finalidades do projeto de pesquisa, sendo que minha identificagio serd mantida em
sigilo ¢ sobre a responsabilidade dos proponentes do projeto.”

“Mio reccherei nenhuma remuneragio ¢ nio terei qualquer dmus financein {despesas)
em fungio do meu consentimento espontines em participar do presente projeto de pesgquisa.
Independemtemente deste consentimento, fica assegurado meu dircito a retimr-me da pesquisa
em qualguer momento ¢ por qualguer motivo, sendo que pam isso comunicarei minha decisio
a um dos proponentes do projeto acima citados. ™

de , de

{local e data)

{Assinatura do voluntino ou representante legal acima identificad o)
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ANEXO E - TCLE DO ARMAZENAMENTO DE AMOSTRAS DE
SANGUE

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATA R0 Fibica
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
DEPARTAMENT( DE SAUDE PUBLICA

= |t e

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

Eu, declaro  concordar  que
minhas amostas de sangue sejam armazenadas para fiutumas andlises por parte do grupo de
pesquisadomes do Estudo EpiFloripa.

Assinatura Data ! !
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Tese apresentada ao Programa de Pos-
Graduacgdo em Nutricdo do Centro de Ciéncias
da Saude da Universidade Federal de Santa

Catarina, como requisito para obtencéo do
Titulo de Doutor em Nutrigéo.

Orientadora: Profa. Dra. Aline Rodrigues
Barbosa

Florianopolis, 2016



