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APRESENTACAO

A elaboracdo dessa tese adveio da necessidade de estudar as associagdes entre o
consumo de bebidas com aculcar de adicdo e a composicao corporal em jovens brasileiros. A
importancia desse tema consiste no aumento do consumo dessas bebidas nas Gltimas décadas
e pelos efeitos nocivos que o consumo, principalmente o excessivo, pode causar no organismo
humano. Ao participar de um grande estudo de coortes de nascimentos desenvolvido pelo
Programa de P0s Graduacdo em Saude Coletiva da Universidade Federal do Maranhdo e
dispondo de equipamentos que consistem em métodos de mensuracdo acurados da
composic¢do corporal em relacdo aos métodos mais usuais, foi despertada a curiosidade em
saber se o elevado consumo de bebidas com agUcar de adi¢do interfere na maior adiposidade
corporal, na menor massa muscular e na menor densidade mineral 0ssea.

Em levantamento bibliografico minucioso sobre tematicas relacionadas ao consumo de
bebidas com acUcar de adicdo e composicdo corporal, foi possivel constatar indmeras
evidéncias cientificas em que o consumo de bebidas com adicdo de acUcar aumentava a
adiposidade corporal. Nesse sentido, houve o entendimento de que seria desnecessario
desenvolver mais um manuscrito que objetivasse investigar a hipdtese do maior consumo de
bebidas com acUcar de adicdo estar associado a maior adiposidade corporal.

Por outro lado, foi constatada que havia lacuna no conhecimento sobre o consumo de
bebidas com acucar de adicdo e massa muscular e densidade mineral 6ssea. Dessa forma, foi
desenvolvido o primeiro artigo dessa tese o qual estudou a associacao entre 0 consumo dessas
bebidas e densidade mineral 6ssea em jovens de um consorcio de coortes de nascimento
realizado em Ribeirdo Preto-SP, Pelotas-RS e Sdo Luis-MA. Foram encontrados alguns
artigos que tratavam do consumo de apenas uma bebida com aglUcar de adicdo, o0s
refrigerantes, principalmente os refrigerantes ricos em fésforo que tinham impacto na
desmineralizacdo 0ssea. Em menor proporcdo, alguns estudos verificaram a associa¢do com
as bebidas com acgucar de adigdo e incluiram bebidas com alguns nutrientes que iriam
favorecer o ganho de massa 0ssea, como leites e suco de frutas e verduras. Nenhum estudo
investigou apenas para aquelas bebidas adocadas durante o processo de industrializacdo. A
importancia de fazer a distingdo entre essas bebidas é devido as industrias de alimentos
utilizarem grandes quantidades de agucares para adocarem as bebidas, assim como pelo tipo
de acucares, pois ao preferirem adogantes com menor custo, utilizam o xarope de milho o qual

é rico em frutose. Esse acgucar, a frutose, por sua vez tem impactos mais severos na saide do
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que outros tipos de agucares. Assim, delimitou-se nessa tese que as bebidas com acgucar de
adicéo estudadas seriam os refrigerantes, achocolatados e sucos industrializados. Para estudar
a hipdtese se o maior consumo de bebidas com aclcar de adigdo estava associada a menor
densidade mineral Ossea, optou-se pela elaboracdo de um modelo tedrico como base em
grafico aciclico direcionado, uma vez que para a elaboracdo desse modelo tedrico era
conhecido os mecanismos e fatores metabdlicos e fisioldgicos que implicavam na relago
causal entre as bebidas com acucar de adi¢do e densidade mineral 0ssea.

O segundo artigo dessa tese consiste no estudo do consumo de bebidas com acucar de
adicdo e massa muscular. Nesse artigo foram incluidos os jovens da coorte de Séo Luis - MA.
Nesse segundo artigo optou-se pela utilizacdo de modelos analiticos diferente ao utilizado no
primeiro artigo, uma vez que ndo se conhecia ao certo as relacdes causais entre 0 consumo de
bebidas com acucar de adicdo e massa muscular dos individuos. Além disso, preferiu-se fazer
a analise de mediagdo dos acucares das bebidas estudadas para saber se esse componente
poderia ser o responsavel pela possivel associacdo encontrada entre 0 maior consumo de
bebidas com acucar de adi¢do e massa muscular.

Nessa tese ha um terceiro artigo, o qual ndo versa sobre a temética da tese. Porém, a
elaboracdo desse terceiro artigo foi necessaria para o cumprimento das normas do Programa
de Pds Graduagdo em Saude ColetivalUFMA. A norma vigente € a de possuir um artigo
aceito ou publicado para poder defender a tese. Como a obtencdo da autorizagéo e de todos 0s
dados, além da realizacdo das analises necessarias e sua discussdo entre os autores dos
manuscritos extrapolaria o prazo para ter algum manuscrito da tese aceito ou publicado por
uma revista cientifica de qualis Capes B1 ou superior, optamos pela elaboragéo desse terceiro
artigo com dados ja disponiveis nos dois primeiros anos de doutorado. Assim, essa tese €
composta por dois artigos sobre o consumo de bebidas com acucar de adi¢cdo e composicdo
corporal e mais um artigo versando sobre indice de massa corporal, percentual de gordura

corporal e marcadores bioquimicos.
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RESUMO

As bebidas com adicdo de acucar (BAA) podem estar relacionadas a composi¢do corporal.
Poucos estudos verificaram as relagdes do consumo de BAA com o indice de massa muscular
(IMM) e a densidade mineral 6ssea (DMO). Dessa forma, 0s objetivos dessa tese séo verificar
associacdo entre consumo de BAA e DMO em jovens das coortes de nascimento RPS e
analisar associacdo entre consumo de BAA e IMM em adolescentes de Sdo Luis, Maranhdo.
O delineamento dos estudos comtempla andlises transversais. No manuscrito sobre DMO
foram avaliados jovens de 18 a 23 anos de idade pertencentes a trés coortes brasileiras de
nascimento das cidades de Ribeirdo Preto, Pelotas e Sdo Luis. No manuscrito sobre IMM
foram avaliados adolescentes de 18 e 19 anos de idade pertencentes a coorte de nascimento de
Sdo Luis. A frequéncia, quantidade e contribuicdo energética diarias das BAA (refrigerantes,
sucos industrializados e achocolatados) categorizadas em tercis foram as exposicOes de
interesse. As variaveis desfechos foram a densidade mineral dssea (DMO) de corpo e coluna
lombar (em g/cm?) no primeiro manuscrito e o indice de massa muscular (IMM) (em kg/m?)
no segundo manuscrito. Modelos nédo ajustado e ajustados para variaveis confundidoras foram
analisados por regressdo linear. Utilizou-se coeficiente padronizado ( padronizado) para
avaliar o tamanho do efeito. No primeiro manuscrito o maior tercil da frequéncia de consumo
de BAA (2,1 a 16,7 vezes/dia) foi associado a redu¢ao da DMO de coluna lombar ( = -0,009;
IC 95%: -0,017; -0,001; B padronizado = -0.030). A associacdo manteve-se ap0s ajuste para
variaveis confundidoras (B = -0,008; IC 95%: -0.016; -0.001; B padronizado = -0.030). No
segundo manuscrito verificou-se que o maior tercil de frequéncia de consumo diaria de BAA
(1,1 a 10,1 vezes/dia) foi associado a redugdo do IMM para os sexos masculino (f = -0,31;
IC95%: -0,60; -0,01; B padronizado = -0,070) e feminino (B = -0,24; 1C95%: -0,45; -0,02; B
padronizado = -0,068). Essas associa¢Bes ndo se mantiveram apos 0 ajuste para o0s agucares
contidos nas BAA no sexo masculino (f = -0,16; 1C95%: -0,52; 0,20; B padronizado = -0,060)
e feminino (B = 0,01; 1C95%: -0,24; 0,24; B padronizado = -0,051). O maior tercil de
contribuicdo energética de BAA (representando 3,0 a 28,4% em relacéo as calorias totais) foi
associado a reducdo do IMM nos adolescentes do sexo masculino (B = -0,34; 1C95%: -0,64; -
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0,04; B padronizado = -0,080). Essa associacdo ndo se manteve ap0s ajuste para agucares
contidos nas BAA (B = -0,19; 1C95%: -0,51; 0,12; B padronizado = -0,076). Em alguns
jovens, o consumo de BAA foi fator de risco para a diminui¢cdo do IMM e da DMO de coluna
lombar. Esses resultados sdo importantes pois a populacdo avaliada era jovem e ndo se

esperava ocorrer reducdo da massa muscular e 6ssea nessa fase da vida.

Palavras-chave: bebidas, acucares, densidade 6ssea, massa muscular, adolescentes, adultos

jovens.
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ABSTRACT

Sugar-sweetened beverages (SSB) may be related to body composition. Few studies have
found the relationship between SSB consumption and muscle mass index (BMI) and bone
mineral density (BMD). Thus, the objectives of this thesis are to verify the association
between SSB and BMD consumption in young people from the RPS birth cohorts and to
analyze the association between SSB and IMM consumption in adolescents from S&o Luis,
Maranhdo. The design of the studies includes cross-sectional analyzes. In the DMO
manuscript, young people aged 18 to 23 years old belonging to three Brazilian birth cohorts
from the cities of Ribeirdo Preto, Pelotas and S&o Luis were evaluated. In the IMM
manuscript, adolescents 18 and 19 years old belonging to a cohort of birth of Sdo Luis. The
frequency, quantity and daily energy contribution of SSB (soft drinks, industrialized juices
and chocolate) categorized in tertiles were the exhibitions of interest. The outcome variables
were the bone mineral density (BMD) of the body and lumbar spine (in g/cm?) in the first
manuscript and the muscle mass index (IMM) (in kg/m?) in the second manuscript.
Unadjusted and adjusted models for confounding variables were analyzed by linear
regression. Standardized coefficient (standardized ) was used to evaluate the effect size. In
the first manuscript, the highest tertile of the frequency of consumption of SSB (2.1 to 16.7
times/day) was associated with a reduction in BMD of the lumbar spine (§ = -0.009; 95% CI:
-0.017; -0.001; P standardized = -0.030). The association remained after adjusting for
confounding variables (p = -0.008; 95% CI: -0.016; -0.001; standardized p = -0.030). In the
second manuscript it was found that the highest tertile of frequency of daily consumption of
SSB (1.1 to 10.1 times / day) was associated with a reduction in IMM for males ( = -0.31;
95% CI: -0.60; -0.01; standardized B = -0.070) and female (B = -0.24; 95% CI: -0.45; -0.02;
standardized B = -0.068). These associations did not remain after adjustment for the sugars
contained in SSB in males (B = -0.16; 95% CI: -0.52; 0.20; standardized f = -0.060) and
females (B = 0, 01; 95% CI: -0.24; 0.24; standardized = -0.051). The highest tertile of SSB
energy contribution (representing 3.0 to 28.4% in relation to total calories) was associated
with a reduction in IMM in male adolescents (f = -0.34; 95% CI: -0.64; -0.04; standardized 3
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= -0.080). This association was not maintained after adjustment for sugars contained in SSB
(B = -0.19; 95% CI: -0.51; 0.12; standardized p = -0.076). In some young people, the
consumption of SSB was a risk factor for the decrease in BMI and BMD in the lumbar spine.
These results are important because the population evaluated was young and it was not

expected to reduce muscle and bone mass at this stage of life.

Keywords: beverage, sugar, bone density, lean mass, adolescentes, young adult.
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1 INTRODUCAO

As bebidas com adicdo de acucar (BAA) sdo bebidas em que foram adicionadas
acucar, sacarose ou xarope de milho rico em frutose como refrigerantes, sucos artificiais,
bebidas esportivas, bebidas energéticas, iced tea, chd e café com adicdo de agucar (CDC,
2010). Elas vém sendo apontadas como um dos principais contribuintes para aumento da
energia total da dieta (BRISBOIS et al, 2014; HUTH et al, 2013; MONTEIRO et al, 2011;
SANCHEZ-PIMIENTA et al, 2016).

Os jovens tém grande participacdo no aumento dessa ingestédo devido as BAA serem
doces, possuirem alta palatabilidade, terem forte publicidade das indUstrias de alimentos,
serem préaticas para consumo e de facil acesso (GRIMM et al, 2004; ESTIMA et al, 2009;
ESTIMA et al, 2011; GESUALDO et al, 2019). Assim, 0s jovens reduzem ou substituem a
ingestdo de leite e agua pelas BAA (SWEETMAN et al, 2008; FALBE et al, 2018).

A ingestdo cronica de BAA tem causado preocupacao pois elas tém a capacidade de
elevar a disponibilidade de calorias da alimentacdo, proporcionarem deposi¢do de gordura nos
tecidos e possuirem alto indice glicémico resultando em hiperglicemia e hiperinsulinemia
(BACHMAN et al, 2006; KUZMA et al, 2018). Ou ainda por nédo influenciarem tanto no
controle do apetite como os alimentos s6lidos (ANDERSON, 2006; POIRIER et al, 2019),
por se associarem a reducdo do consumo de leite, seus derivados e célcio, contribuindo para
lipogénese (SHI et al, 2001; BRAUN et al, 2011), por terem maior concentracdo de sédio e
fosforo (COHEN et al, 2012), por serem compostos por aditivos quimicos (LIMA et al, 2013)
e por estarem relacionadas ao acelerado envelhecimento celular (LEUNG et al, 2014).

Todos esses fatores supracitados tém relacdo com o estado nutricional dos individuos
gue as ingerem. Esta bem estabelecido que a ingestdo de BAA implica em obesidade corporal
(BASU et al, 2013; JIMENEZ-CRUZ et al, 2013; AVERY et al, 2015), abdominal (FIORITO
et al, 2009; MA et al, 2014; BIGORNIA et al, 2015; MA et al, 2016) e elevacdo da gordura
corporal (BIGORNIA et al, 2015; SHROFF et al, 2013). Nesse sentido, um estudo de meta-
analise, envolvendo pesquisas de coorte e ensaios clinicos randomizados, concluiu que ha

evidéncias suficientes que reduzir ingestdo de BAA diminui obesidade corporal (HU, 2013).

Além de conhecer a relacdo desse componente dietético com a obesidade e aumento
da gordura corporal, € necessario saber se ingestdo de BAA contribui para disposicdo de

massa muscular e massa 0ssea, considerando que suas investigacdes sdo escassas (HAO et al.,
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2018; HOSTMARK et al., 2011; BRAUN et al, 2011; LIBUDA et al., 2008; WHITING et al.,
2001).

Em alguns estudos observou que maior consumo de BAA interferiu em autofagia da
célula muscular (STEFANIS et al, 2017), encurtamento de telémeros, senescéncia celular e
apoptose (LEUNG et al, 2014). Esses achados podem ter relagdo com a funcionalidade das
células dos musculos e com massa muscular. H& registro que o agucar adicionado nas BAA
pode reduzir a densidade mineral 6ssea (DMO), pois maior ingestdo de sacarose e frutose
implica em hipercalcidria (TSANZI et al, 2008) e alta ingestdo de frutose pode contribuir em
desmineralizacdo 6ssea devido ao seu metabolismo no figado causar acidose (MASSEY et al.,
2001; WHITING et al., 2004).

A obtencdo de conhecimentos sobre as associacdes entre consumo de BAA e massa
muscular e 6ssea é importante pois situacGes em que ocorre reducdo da massa muscular e
Ossea contribuem em maior risco de desenvolvimento de algumas doengas crbnicas
(BIGAARD et al, 2004; HEITMANN et al, 2000; CAMPOS et al., 2003; MINN et al 2017,
KO et al, 2016) e mortalidade (LENCHIK et al, 2018; SRIKANTHAN et al 2016).
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Estudar consumo de bebidas com adic¢éo de agucar e composicdo corporal de jovens das
coortes RPS.

2.2  Especificos

Estudar associagdo do consumo de bebidas com adicdo de aglcar com a massa

muscular em adolescentes de uma coorte de nascimento em S&o Luis, Maranhéo;

Verificar associacdo entre consumo de bebidas com adic¢do de aclcar e a densidade
mineral 6ssea em jovens de coortes brasileiras de nascimento realizadas em Pelotas, Ribeirdo

Preto e Sdo Luis.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Consumo de bebidas com adi¢do de aguicar

Nas ultimas décadas os paises de baixa e média renda tém experimentado abertura da
economia global com ampliacdo do nimero de importacfes de alimentos e investimentos das
empresas multinacionais. Essas empesas tém aumentado 0 acesso aos alimentos ndo
saudaveis, a exemplos dos alimentos ultraprocessados (MOODIE et al., 2013; MONTEIRO et
al, 2018). Essa mudanca ¢é intensificada no Brasil por meio da urbanizagdo, aumento de renda
de sua populacdo (MONDINI et al, 2011; GIESTA et al, 2019), realizacdo das refeicdes fora
de casa (BEZERRA et al, 2009) e substituicdo das refei¢bes tradicionais por lanches
(DISHCHEKENIAN et al, 2011).

Devido ao consumo excessivo desses alimentos, 0 Guia Alimentar para a Populacao
Brasileira foi reformulado criando a NOVA classificacdo para alimentos. Assim, 0 consumo
alimentar foi separado em trés categorias conforme processamento: alimentos in natura ou
minimamente processados, ingredientes culindrios processados e produtos prontos para o
consumo. No Ultimo grupo incluem-se os alimentos ultraprocessados que Sdo 0S menos
pereciveis e dessa forma, mais duraveis e ultrapalataveis (BRASIL, 2014). Esses tipos de
alimentos tém quantidade elevada de agUcares, sodio, conservantes, estabilizantes, solventes,
ligantes, adocantes e aditivos para realcar aspectos sensoriais de cores e sabores (LOUZADA,
2015).

A realizacdo da Pesquisa de Orcamento Familiar (POF) permite saber que em 20
anos a disponibilidade domiciliar dos produtos prontos para consumo aumentou de 20,3%
para 32,1% e dos alimentos ultraprocessados subiu de 18,7% para 29,6% (MARTINS et al,
2013). Entre uma série de alimentos processados e ultraprocessados, como 0s biscoitos,
sorvetes, bolos, barras de cereal, macarrdo instantaneo, salsichas, tém-se as BAA. O interesse
em estudar a participacdo dessas bebidas na alimentacdo tem crescido ultimamente devido as
varias implicacOes para a saude humana (MOUBARAC et al., 2014; BRASIL, 2014).

Com o objetivo de proporcionar maior investigacdo sobre essas bebidas, o Center
Disease Control and Prevention (CDC) definiu o termo “bebidas com adigdo de agticar”

como produtos que contém adocantes caldricos. Esses produtos contemplam refrigerantes,
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sumos de frutas, bebidas energéticas, cha e café com adi¢do de aglcar, assim como qualquer
outra bebida adicionada de acUcar, sacarose ou xarope de milho que seja rico em frutose
(CDC, 2010).

O termo “adigdo de agucar” foi definido em 2000 pelo United States Department of
Agriculture (USDA) para ajudar os consumidores a identificar alimentos processados e
bebidas contendo agucares adicionados (USDA, 2011). Essa definicdo foi reiterada pela
USDA em 2015 (FRANK, et al 2016) e posteriormente utilizada pela Food and Drug
Administration (FDA, 2016) como sendo acUcares e xaropes adicionados aos alimentos e
bebidas durante o processamento de alimentos, preparacéo e refei¢des, incluindo concentrado
de suco de frutas e mel e excluindo aglcares que ocorrem naturalmente em alimentos, como
frutose em frutas e lactose em leite. Entretanto, o acglcar que ocorre naturalmente em um
alimento especifico extraido e isolado da fonte do alimento e adicionado a outro alimento nédo

ser& mais considerado naturalmente, sendo classificado como agucar adicionado.

A principal fonte alimentar de acUcar adicionado tem sido por meio das BAA
(MONTEIRO et al, 2011; BRISBOIS et al, 2014; HUTH et al, 2013; SANCHEZ-PIMIENTA
et al, 2016) e elas possuem alta prevaléncia de consumo em diversos lugares do mundo e em
diferentes grupos etarios. Nos Estados Unidos (EUA), por exemplo, Han et al (2013), a partir
do National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES), estudaram a ingestdo
abusiva (> 500 calorias/dia) de BAA na alimentagdo dos norte-americanos. Assim,
verificaram variacGes das prevaléncias de consumo entre 0s anos de 1999 a 2008 que em
criancas foi de 4% para 5%, em adolescentes foi de 22% para 16% e em adultos foi de 11%

para 12%.

Com esses dados pbde-se verificar que apesar da reducdo da ingestdo de BAA, 0s
adolescentes norte-americanos foram os que mais consumiram essas preparacoes. Dentre elas,
0 consumo de refrigerante foi 0 mais prevalente para todas as idades, com excegdo das
criangas que consumiam mais sucos de frutas ou artificiais. Outra bebida que se destacou foi a
esportiva devido ao maior aumento de ingestdo quando comparada as demais, passando de
4% para 12%. Embora as bebidas esportivas ainda sejam uma das BAA de menor consumo

entre os norte-americanos (HAN et al, 2013).

Em outras pesquisas verificou-se nos EUA entre os anos de 1977 a 2001 que as
calorias ingeridas por meio de BAA aumentaram em 135%. Houve acréscimo de 278 calorias

por dia para todas as idades (NIELSEN et al, 2004). Dados do Departamento de Agricultura
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dos EUA revelam ainda que em 50 anos o consumo da BAA de maior preferéncia, o
refrigerante, aumentou em 500%. Assim, o refrigerante passou a ser a maior fonte de aglcar
adicionado na dieta dos norte-americanos, sendo que metade deles passou a ingerir
refrigerante diariamente (PUTNAM et al, 1999).

Em estudo mais recente, Lundeen et al (2018) verificaram que 32,1% dos 75.029
adultos norte-americanos com idade de 18 anos ou mais faziam o consumo de BAA em 1 ou

mais vezes ao dia e 0 consumo era mais prevalente entre os jovens.

Entre outros paises, 0 México destaca-se como um dos maiores consumidores de
BAA, onde essas bebidas contribuem com 20% a 23% das calorias totais da alimentacdo dos
mexicanos. Além disso, entre os anos de 1999 e 2006, verificou-se um aumento em 226% da
ingestdo de BAA para esse pais (BARQUERA et al, 2008).

Popkin et al, (2016) constataram que as BAA sdo mais vendidas e consumidas em
paises de baixa e média renda. Em contrapartida, o consumo em alguns paises de alta renda
estd diminuindo. Esses autores verificaram também que a América do Norte e a América
Latina sdo as maiores consumidoras de BAA e entre todos os paises, o Chile, seguido do
México e EUA sdo os maiores consumidores do mundo. Nesse ranking o Brasil figura em

décimo lugar.

No Brasil, a partir da realizagdo do Estudo Nacional de Despesa Familiar (ENDEF)
realizado em 1974-1975 e da POF 2002-2003, constatou-se que a disponibilidade domiciliar
da BAA mais comum entre os brasileiros, o refrigerante, aumentou em 400% no periodo de
27 anos (LEVY-COSTA et al, 2005). A POF de 2008-2009 continuou a revelar aumento na
disponibilidade domiciliar per capita, com crescimento nas areas urbanas de 9,1 litros para
12,7 litros (aumento de 39,3%) e nas areas rurais 0 consumo passou de 3,2 litros para 6,1litros
(aumento de 92%) (IBGE, 2011).

Na Pesquisa Nacional de Saude, realizada em 2013 envolvendo 60.202 brasileiros
com idade de 18 anos ou mais foi revelado que a prevaléncia da ingestdo regular (> 5
dias/semana) de refrigerantes e sucos artificiais foi de 23,4% para todos os pesquisados e de
35,5% para os jovens (18 a 24 anos). Esses valores ficaram acima dos 20%, o que indica
elevada presenca de comportamento de risco. Além disso, verificou-se que o0 consumo dessas
bebidas foi maior entre homens (26,6%), diminuiu com a idade, teve maior prevaléncia nos

niveis intermediarios de instrucdo (28,9%), ndo variou significativamente quanto as categorias
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de cor da pele, foi maior nas areas urbanas (24,9%) e na regido Centro-Oeste do pais (27,7%).
(CLARO et al, 2015).

No VIGITEL, outra pesquisa de base populacional brasileira denominada de
“Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para Doengas Cronicas por Inquérito Telefonico”
(BRASIL, 2015) foi investigado em 2014 os fatores de riscos de 40.853 brasileiros com 18
anos ou mais de idade nas capitais e no Distrito Federal. Foi revelado que o consumo regular
(= 5 dias/semana) de refrigerante variou de 5,3% (em Natal) a 29,1% (em Porto Alegre). Foi
ainda mais prevalente em jovens de 18 a 24 anos (30,0%) e em pessoas que tinham de 9 a 11
anos de estudo (24,7%). Figueiredo et al, (2018) analisaram as tendéncias no consumo de
BAA de adultos utilizando os dados do VIGITEL entre 2007 e 2016 e verificaram que 0
consumo dessas bebidas diminuiu durante esse periodo, mas uma parcela significativa da

populacdo ainda referia 0 consumo diario de BAA.

A prevaléncia do consumo para adolescentes foi revelada por meio da Pesquisa
Nacional de Saude do Escolar (PeNSE), realizada em 2009 com 63.411 adolescentes de
escolas publicas e privadas nas capitais brasileiras. Nessa pesquisa verificou-se que 37,2%
dos adolescentes consumiram refrigerantes em cinco ou mais dias da semana. Outra parcela
dos adolescentes também o consumia, embora tenha sido quatro vezes na semana (10,6%) ou
trés vezes na semana (13,9%) (LEVY et al, 2010).

Nessas pesquisas é possivel constatar que o consumo de BAA é mais prevalente
entre as pessoas mais jovens. O principal motivo dessa alta ingestdo € devido a
hiperpalatabilidade dessas preparacfes. Entretendo, o sabor acentuado € proporcionado por
meio da grande quantidade de agUcar, sodio e aditivos quimicos que essas bebidas contém
como a grande maioria dos alimentos ultraprocessados (YEOMANS et al, 2007; MARTINS
etal, 2013; LOUZADA, 2015; BALBINO et al, 2019).

Nesse sentido, Estima et al (2009) defendem que as escolhas alimentares sé&o
determinadas principalmente pelas caracteristicas sensoriais dos alimentos, sobretudo em
relacdo ao sabor. Uma pesquisa realizada por Oliveira et al (2011) reafirma essa constatacao
guando os jovens que consumiam as BAA relataram que o faziam por sentirem prazer ao
ingerirem bebidas com sabor agradavel (65%) e porque elas proporcionavam reducdo da sede
(28%). Esse ultimo achado ja foi relatado por outros autores, como Bowman (2002), Lima et

al (2013), Sweetman et al, (2008) e Falbe et al, (2018) que registraram a preferéncia da
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ingestdo de BAA ao invés do consumo de bebidas mais saudaveis como o leite e a agua, tanto

nas principais refeicdes como ao longo do dia.

Outros fatores também interferem no que de fato as pessoas consomem, sdo eles:
renda familiar, escolaridade, custo dos alimentos, oferta dos alimentos, acessibilidade fisica e
financeira aos alimentos, funcionamento e comportamentos familiares com destaque para a
figura materna, além da influéncia da midia (ESTIMA et al, 2011; da SILVA et al, 2019).

A publicidade, é fortalecido pelas acdes das industrias de BAA que objetivam maior
lucro e, assim, maior consumo de seus produtos. Para tanto utilizam estratégias persuasivas e
persistente de marketing para determinar o comportamento das pessoas e induzir a
necessidade do consumo dessas bebidas. Essas indUstrias atrelam o consumo de BAA sempre
a possiveis modismos e deixam essas bebidas cada vez mais atrativas (MARINS et al, 2011;
MONTEIRO et al, 2011; GESUALDO et al, 2019). A publicidade invasiva é mais apelativa
para o publico mais jovem e a exposicao a ela enfraquece a eficacia da educacédo alimentar e
nutricional (OPAS, 2012).

O elevado consumo de BAA é preocupante, uma vez que atualmente essas
preparacdes sdo a principal fonte de aclcar simples na dieta (SANCHEZ-PIMIENTA et al,
2016). Ainda mais quando os prejuizos dessa pratica sdo somados ao consumo de outros
alimentos ultraprocessados. Esses alimentos sdao preferidos pelos jovens por serem, além de
hiperpalataveis, de facil acesso e praticos para o consumo, principalmente para pessoas cujo
estilo de vida predomina pela falta de tempo ou pela indisposicdo de preparar uma
alimentacdo mais saudavel (VEGA et al, 2015; MONTEIRO et al, 2011).

Dessa forma, € necessario que haja pesquisas que avaliem e monitorem o consumo
das BAA e investiguem possiveis implicacdes com desfechos de nutricdo e de salde da
populagéo. Esses fatos sdo importantes, pois uma vez conhecida a associa¢do ou situagdes de
causa e efeito, é possivel estabelecer medidas e intervengdes que resultem em formulacées de

politicas e a¢bes de promocéo de saude (SOUZA et al, 2013).

Na literatura, ja existe relato de possiveis efeitos indesejaveis da ingestdo de BAA na
salde das pessoas (LENNY et al, 2007; LIMA et al, 2013). Alguns problemas sdo devido aos
aditivos quimicos, sobretudo os acidulantes, conservantes e corantes artificiais. Estes, por sua
vez, podem agravar sintomas gastrointestinais como gastrite e Ulceras (ITO et al, 2000;
NSEIR et al, 2012; MARTIN et al, 2018) ou desencadear alguns tipos de canceres (BOYLE et
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al, 2014; PACHECO et al, 2019). Além disso, podem estimular o sistema nervoso central e
causar, conforme sensibilidade de cada pessoa, distlrbios do sono, estresse e hiperatividade
(KJELDSEN et al, 2014; SCHWARTZ et al, 2015). Processos inflamatorios também podem
ser efeitos dos aditivos quimicos, o0s quais podem implicar em asma e artrite
(DeCHRISTOPHER et al, 2016a; DeCHRISTOPHER et al, 2016b). O consumo de BAA
também esta relacionado as doencas cardiovasculares (MALIK et al, 2019a), sindrome
metabolica (VELASQUEZ-MELENDEZ et al, 2016), hiperuricemia (SIQUEIRA et al, 2018)
depressdo (HU et al, 2019) e a mortalidade (MALIK et al, 2019b; ANDERSON et al, 2019).

O sodio é outro componente que as BAA podem conter, o qual € utilizado pelas
indUstrias de alimentos para conservar o conteudo embalado (benzoato de s6dio) ou
proporcionar o sabor doce (sacarina sédica ou ciclamato de sodio). As taxas de sddio contidas
nesses liquidos aumentam os riscos para hipertensao arterial (KIM, 2016; MANSOURI et al,
2019) e doencas renais (CHEUNGPASITPORN et al, 2014).

Ao mesmo tempo, os acucares contidos nas BAA tém efeitos inoportunos, sendo o
principal fator dietético para o desenvolvimento de caries dentarias (BURT et al, 2006; CHI et
al, 2019). Além de implicarem em obesidade e doencas relacionadas a ela, como diabetes,
doencas cardiovasculares, hipertrigliceridemia e esteatose hepatica (RAHMAN et al, 2015;
EJTAHED et al, 2015; MA et al, 2015; IMAMURA et al, 2015).

Os efeitos das BAA nessas patologias podem ser explicados por varios motivos: a)
maior disposicdo de calorias uma vez que ha aumento da densidade energética na alimentacao
(AVERY et al, 2015); b) absor¢éo répida e constante de agUcares simples levando ao estado
crénico de hiperglicemia e hiperinsulinemia (STANHOPE et al, 2009); c) maior consumo de
BAA implica em reducdo ou substituicdo da ingestdo de leite. Ao consumirem menor
guantidade de leite ou ao deixar de consumi-los, resultard menor oferta de calcio pela
alimentacdo. Havendo menor ingestdo de célcio, ocorrerd maior absorcdo intestinal de
gordura uma vez que o célcio no intestino tem a capacidade de quelar gordura (BACHMAN
et al, 2006; BEYDOUN et al, 2008; FALBE et al, 2018); d) a energia proveniente de bebidas
estd associada a menor saciedade, pois os liquidos causam menor distensdo gastrica e tém
transito gastrointestinal rapido, ndo ativando os mecanismos regulatérios de ingestdo nas
refeicdes subsequentes (VARTANIAN et al, 2007; MOURAO, 2009; POIRIER et al, 2019);
e) o maior consumo de BAA estimula o apetite para outros alimentos de maior indice
glicémico (ALMIRON-ROIG et al, 2003; LIMA, 2013).
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E importante destacar que as BAA incluem uma série de bebidas com ampla
composi¢do nutricional. Assim, podem conter aditivos quimicos (presentes em refrigerantes,
bebidas energéticas, isotbnicos, iogurtes, achocolatados, sucos industrializados), calcio
(contidos nos leite, iogurte, achocolatados), cafeina (presente no café e bebidas energéticas),
vitaminas e minerais (suco de frutas) e ainda podem variar na quantidade e tipo de agUcares
adicionados. Nesse sentido, ao estudar as BAA e suas relagdes com desfechos de saude deve-
se levar em consideracdo a patologia estudada e considerar as BAA com composicdes
relacionadas aos aspectos metabolicos e fisioldgicos que contribuem para o desenvolvimento
do problema de satde estudado (SCAPIN et al, 2017).

Devido aos acgucares adicionados as bebidas serem a principal fonte desse tipo de
carboidrato simples na alimentacdo e aos efeitos prejudiciais que causam ao organismo, 0
Guia Alimentar para Populacdo Brasileira (BRASIL, 2006) recomendam limitar ingestdo de
acucares adicionados a 10% do total de calorias diérias. Essa mesma recomendacao ¢ definida
pela Organizacdo Mundial de Saiude (WHO, 2015), a qual limita, preferencialmente, a
ingestdo de aclcares em até 5% do total de calorias didrias ou 25 gramas de acUcar por dia.
Nas Diretrizes Dietéticas para Americanos € indicado a ingestdo de agua ou bebidas sem
calorias em vez de refrigerantes, bebidas esportivas, café aromatizado, cha e bebidas lacteas e
sucos acucarados. Varios paises e associacfes médicas, por exemplo, o World Cancer
Research Fund International (WCRF, 2015) e American Heart Association Nutrition
Committee of the Council on Nutrition, Physical Activity, and Metabolism and the Council on
Epidemiology and Prevention (JOHNSON et al, 2009) promoveram o menor limite para
ingestdo de agUcares adicionados, devendo ser de 5% do total de calorias diarias.

Esse aconselhamento é tambeém pelo fato de que se houver ingestdo de agucares a
mais do que o recomendado na alimentacdo, torna-se mais dificil a obtengdo adequada de
nutrientes necessarios sem haver consumo de mais calorias (FRANK, 2016), ainda mais
porque os agucares tém baixas quantidades de vitaminas, minerais e fibras quando néo
naturalmente presente em graos integrais, vegetais e laticinios produtos (IOM, 2002).

Né&o deve haver apenas a preocupagdo em limitar a quantidade de agUcares, mas deve
ser dada atencdo aos tipos de acucares utilizados para adogar as BAA. A sacarose e,
principalmente, o xarope de milho rico em frutose sdo os acUcares mais utilizados pela
industria de alimentos (SCAPIN et al., 2017). A glicose tem efeitos importantes sobre a

obesidade e outros problemas de salde. Contudo, a frutose parece que proporciona maiores
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efeitos adversos, como aumento da gordura hepatica, &cido Urico, gordura visceral, gordura
muscular e triglicerideos (JOHNSON et al, 2007; DEKKER et al, 2010; LUSTIG et al, 2012).

Devido aos riscos para a salde, a OMS e muitos paises estdo cada vez mais
implementando politicas que visam reduzir a ingestdio de BAA. Evidéncias do México
mostram que as politicas tributarias podem ser eficazes (BASTO-ABREU et al, 2019), ainda
mais se forem associadas & educac&o nutricional (ALVAREZ-SANCHEZ et al, 2018). Outras
intervencdes para reduzir o consumo de BAA incluem reducdo de sua disponibilidade em
escolas, restricbes a comercializacdo para criancas, campanhas de conscientizacdo publica e
rotulagem negativa na frente da embalagem (POPKIN et al, 2016).

No Brasil, foi elaborado o Plano de Ac¢bes Estratégicas para o Enfrentamento das
Doencas Crbnicas Ndo Transmissiveis (DCNT) contemplando o periodo de 2011 a 2022. Esse
plano tem por finalidade promover o desenvolvimento e implementacdo de politicas publicas
intersetoriais e baseadas em evidéncias. O objetivo é prevenir e controlar as DCNT e seus
fatores de risco e uma das metas € reduzir ou eliminar o consumo de bebidas com elevada
quantidade de agucares por meio de restricdes de publicidade de alimentos (BRASIL, 2011).

Mais recentemente, em novembro de 2018, foi assinado um acordo entre o
Ministério da Salde e associa¢Bes das indUstrias da alimentacdo, refrigerantes, bebidas ndo
alcodlicas, biscoitos, pées, bolos e laticinios para reduzir o consumo de 144 mil toneladas de
acucar até 2022. Nesse acordo objetiva-se reduzir os agucares de bebidas em 33,8%, sendo o

realizado a cada 2 anos pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

3.2 Composicéao corporal

A composicao corporal é definida como a proporg¢éo entre os diferentes componentes
corporais e a massa corporal total. E normalmente expressa pelas percentagens de massa
gorda e massa magra. Esta ultima inclui musculos, 0ssos, agua, sangue e outros tecidos ndo
gordurosos. A analise detalhada da composicédo corporal permite quantificar a variedade dos
componentes do corpo humano. Esses componentes sdo constituidos por elementos quimicos
que em ordem de maior participacdo tém-se a agua, proteinas, gordura, hidratos de carbono,
minerais, dentre outros (HEYWARD et al, 2000; MATSUDO et al, 2007).

Esses componentes variam em cada individuo. Assim, a avaliacdo da composi¢édo

corporal é importante porque o peso e indice de Massa Corporal (IMC), como pardmetros
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isolados, ndo sdo indicativos de diagnosticos satisfatorios dos componentes do corpo. Assim,
individuos com mesmo peso e estatura podem apresentar composi¢cGes corporais
completamente diferentes: um tendo mais gordura corporal e outro maior desenvolvimento
muscular. Esses individuos podem ainda diferir na constituicdo Ossea (VIEIRA, 2004,
OKORODUDU et al, 2010).

A mensuracgdo dos componentes corpdreos é necessaria quando o resultado envolve a
compreensdo mais precisa de aspectos da nutricdo e sua relacdo com a salde, patologias e
seus tratamentos. Ainda mais porque o excesso de gordura corporal e o déficit de massa
muscular e densidade Ossea relacionam-se com varios fatores de risco para ©
desencadeamento ou agravamento de condi¢cBes desfavoraveis a saide (VIEIRA, 2004,
SCHNEIDER et al, 2016).

Para a avaliacdo da composicdo corporal existem diversos métodos 0s quais variam
de simples a complexos. Geralmente 0s mais precisos sdo 0s mais caros, ainda que todos eles
possam vir a apresentar alguma limitacdo. Esses métodos ndo estdo livres de erros de medicdo
e ndo conseguem medir de Unica vez todos os tecidos e 6rgdos. Dessa forma, o significado
clinico do compartimento do corpo a ser medido deve ser determinado antes da escolha do
método (LEE, 2008).

As varias técnicas para a determinacdo da composicdo corporal podem ser
classificadas em métodos direto, indiretos e duplamente indiretos. O método direto consiste
em dissecacdo de cadaveres em que ocorrem separacdo e pesagem de cada um dos
componentes corporais isoladamente, sendo invidvel. E apesar de ter elevada precisdo, foi
aplicado somente a um numero muito reduzido de pesquisas cientificas (MARTIN et al,
1991).

Nos métodos indiretos ndo ocorre manipulagdo dos componentes corporais de forma
separada. Eles ocorrem em individuos vivos a partir de postulados quimicos e fisicos que
mensuram as quantidades de gordura e de massa magra. Entre os métodos quimicos tém-se a
contagem de potéssio radioativo, diluicdo de éOxido de deutério e excrecdo de creatinina
urinaria. Entre os métodos fisicos ha a ultrassonografia, raio X, ressonancia magnética,
tomografia computadorizada e absortometria radiologica de dupla energia (DXA). Além
desses, ha o método que utiliza deslocamento de agua, denominado de pesagem hidrostatica, e

0 método que utiliza deslocamento de ar, que é a pletismografia. Esses métodos sao
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relativamente caros e alguns instrumentos sdo volumosos e ndo-portateis, sendo usualmente

utilizados em ambientes hospitalares e em centros de pesquisas (MARTIN et al, 1991).

Nos métodos duplamente indiretos, as informac6es sobre a composi¢édo corporal séo
extraidas por meio de equacdes que devem estar devidamente validadas utilizando algum
método indireto (GUEDES; GUEDES, 2006). Um deles, a pesagem hidrostatica tem sido
considerada como referéncia para a validacdo de métodos duplamente indiretos. Ela define o
volume corporal pelo calculo da diferenca entre a massa corporal aferida por balanca e a
medicdo do corpo submerso em agua (COSTA, 2001). Entre os métodos duplamente indiretos
tém-se a bioimpedancia elétrica e pregas cutaneas, as quais dentre todas as técnicas, sdo as
menos precisas (GUEDES et al, 2006).

Outro método indireto tem sido utilizado tanto na validacdo de métodos duplamente
indiretos (PAIVA et al, 2008; GOBBO et al, 2008) como nas pesquisas para avaliacdo da
composicdo corporal (MAERSK et al, 2012; HOSTMARK et al, 2011; BIGORNIA et al,
2015), € o exame de absortometria radioldgica de dupla energia, conhecido como DXA. Essa
técnica oferece possibilidade de estudo da quantidade de gordura corporal e de massa magra,
separando-a ainda do conteddo mineral 6sseo em segmentos isolados do corpo e em sua
totalidade (MATSUDO, 2007). Os segmentos do corpo padronizados em que sdo mensurados
0s componentes corpéreos sao bracos, pernas, tronco, andrdide, gindide e corpo todo
(MEIRELLES, 1999).

O principio elementar em que se fundamenta essa técnica é que 0 0sso e tecidos
moles do corpo podem ser atravessados em profundidade de até 30 cm por meio de
escaneamento. Nesse escaneamento sdo mensurados 0s componentes corporeos por diferentes
atenuacdes de dois raios X emitidos alternadamente. Quando esses raios passam por debaixo
da pessoa, fazem analises transversas do corpo em intervalos de 1 cm da cabeca aos pés. A
intensidade com que os raios chegam ao outro lado estd relacionada com a espessura,
densidade e composi¢cdo quimica dos tecidos. Assim, a atenuacdo desses raios pelo 0sso,
tecido magro e tecido gordo ocorre de forma diferente e reflete suas densidades e composi¢édo
guimica. A vantagem do DXA é ser um método ndo invasivo que pode ser aplicado em
pessoas de todas as idades e de ambos 0s sexos. A Unica excec¢do sdo as mulheres gravidas,
pois envolve radiacdo, apesar de ser baixa, sendo usualmente equivalente de 1% a 10% da
radiacdo de uma radiografia toracica (SANT'ANNA, 2009).



27

O DXA foi inicialmente desenvolvido para avaliar o conteddo mineral 6sseo na
investigacdo de doengas como a osteoporose. Atualmente, ¢ um método de boa precisdo e
reprodutibilidade para avaliar a composicdo corporal (KAMIMURA et al, 2004). Ha registro
de sua alta confiabilidade para avaliar o conteido do mineral ésseo apresentando erro padrdo
de estimativa de 50 g (1,8%) e de menos que 0.01 g/cm2 (0,8%) para a densidade mineral
Ossea. Além de sua boa correlacdo com a massa gorda obtendo erro estimado de 1,2 a 4,8%
(LOHMAN et al, 2005).

A principal desvantagem € a incapacidade de detectar a quantidade de agua contida
na massa magra, assim o aparelho estima a dgua corporal total assumindo que ela equivale a
73,2% da massa magra do individuo. A outra desvantagem é de ndo conseguir medir com
precisdo pessoas com altura, peso e largura superiores a 1,93 metros, 100 quilogramas e 65
centimetros, respectivamente. Além disso, as estimativas de massa de gordura sao
superestimadas na medida em que eleva o perimetro da regido central (WILLIAMS et al,
2006; LEE et al, 2008).

Geralmente nos estudos em que a composicdo corporal é avaliada, a atencédo
concentra-se nos metodos pelos quais os dados foram obtidos e, por vezes, ndo ha tanta
preocupacdo na forma como essas informagdes sdo expressas (WELLS et al, 2002).
Tradicionalmente, a massa gorda é expressa como uma porcentagem do peso corporal total,
enquanto a massa muscular tende a ser expressa em unidades absolutas. Van ltallie et al,
(1990) relatam que pode ocorrer problema ao estudar as massas gorda e magra como
porcentagens do peso corporal ou como pesos. Assim, um jovem saudavel e bem nutrido pode
ter valores para massas gorda e magra semelhantes a outro jovem mais alto e com desnutri¢éo

energético-proteica.

Dessa forma, ao estudar a massa gorda e muscular deve-se considerar o tamanho do
corpo para que as comparacdes entre individuos e populages em um mesmo tempo ou ao
longo do tempo sejam mais precisas (POCOS, 2001). Para considerar o tamanho do corpo, as
massas gorda e magra podem ser ajustadas pela altura ao quadrado da mesma forma como é
feito para o IMC. Esses indices permitem que a avaliacdo dos componentes corporeos seja
mais criteriosa, além de terem as vantagens de serem faceis de calcular e expressos em
unidades comuns de kg/m? (VAN ITALLIE et al, 1990).
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3.3 Consumo de bebidas com adi¢éo de agucar e gordura corporal

A gordura é um componente importante para sobrevivéncia dos individuos. Na dieta,
a gordura proporciona sabor, textura e conteudo energético, além de auxiliar na absor¢édo de
vitaminas lipossolUveis e outros componentes alimentares. No corpo, a gordura apresenta
varias funcbes: serve de reservatorio de energia em periodos de inanigdo, protege 0s 6rgaos
internos de impacto e traumatismo, isolam o corpo do ambiente para manter a temperatura,
constituem em componente estrutural e funcional de todas as membranas celulares e sdo
precursores de eicosandides e moléculas de sinalizacdo celular (FIELD et al, 2019;
PALERMO, 2009).

Entretanto, o excesso de gordura corporal estd associado a inUmeras alteracfes
fisioldgicas e metabodlicas que podem comprometer a salde e qualidade de vida das pessoas.
Pesquisas demonstram que a gordura corporal influencia doengas cardiovasculares (DCV)
(BAKHTIYARI et al, 2018), trombose (ACEVEDO et al, 2018), hipertenséo arterial
(GAJALAKSHMI et al, 2018), diabetes (KOLOVEROU et al, 2017), sindrome metabdlica
(GOMEZ-MARCOS et al, 2019), cancer (MURPHY et al, 2018; COLDITZ et al, 2017),
doengas mentais (LYCETT et al, 2018) e mortalidade (LEE et al, 2017; LEONG et al, 2018).
Como a inflamacdo é um fator de risco para as doencas cronicas, a elevacdo da gordura
corporal tem sido estudada como mediadora dessas patologias por estar relacionada a
inflamacdo (ELLULU et al, 2017; THALER et al, 2010; DELANEY et al, 2018).

Nas ultimas décadas tem ocorrido aumento da gordura corporal. Varios fatores estdo
implicados no aumento da gordura corporal: genéticos, fisiologicos e metabolicos. Mas, 0s
fatores comportamentais, como o sedentarismo e alimentagdo inadequada, tém sido os
principais responsaveis para aumento da gordura corporal (OLIVEIRA, 2003; CHOOI et al,
2018).

Entre todos os fatores dietéticos tém-se as BAA (OLIVEIRA et al, 2013). Existem
varias revisoes sistematicas que confirmam que o consumo de BAA esta relacionado a
obesidade corporal medida pelo IMC (HU, 2013; JIMENEZ-CRUZ et al, 2013 AVERY et al,
2015; CAFE et al, 2018). Em alguns estudos verificou-se 0 mesmo efeito do consumo de
BAA na obesidade abdominal (FIORITO et al, 2009; MADRIS et al, 2009; BIGORNIA et al,
2015; MA et al, 2014; MA et al, 2016) e elevada quantidade de gordura corporal (FIORITO et
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al, 2009; BIOGORNIA et al, 2015; ZHENG et al, 2015; LAVERTY et al, 2015;
MARVENTANO et al, 2017; DAVIS et al, 2018; CARTAGENA et al, 2019; QUAH et al,

2019). Algumas evidéncias sobre as associacdes ou impacto que o consumo de BAA

proporciona na elevacao da gordura corporal podem ser observadas na tabela a seguir.

Tabela 1 — Estudos sobre consumo de bebidas com adicao de acucar e gordura corporal.

Autores  Ano Principal resultado Local Idade Avaliagdo n
em daGC
anos

Fioritoetal 2009 Consumo de BAA aos5anos Pensilvania 5a15  Dobras 170

prevé adiposidade em toda cutaneas e

infancia e até os 15 anos DXA

Bigorniaet 2015 Consumo de BAA associou-se  Inglaterra 10 a DXA 2,455
al a maior GC 13
Zhengetal 2015 Consumode BAAaos9anos Dinamarca 6al2  Dobras 358

proporcionou ganho de GC cutaneas

durante 6 anos
Lavertyet 2015 Consumo BAA associou-se ao Reino 7all BIA 13,170
al aumento da GC entre as idades Unido
de 7 e 11 anos.

Marventano 2017 Consumo de BAA associou-se Silicia, 10a BIA 1,643
etal a GC. Italia 15
Davisetal 2018 Consumo de BAA associou-se Los 12 a DXA 98

com maior GC no inicio do Angeles 18

estudo e apds um ano.
Koebnick 2019 Consumo de BAA associou-se Mexicanos- 24 a DXA 1128
a maior GC. americanos 42
Cartagena 2019 Consumo de BAA associou-se  Valparaiso, 23a BIA 931
et al a maior GC em mulheres. Chile 26
Quahetal 2019 Consumode BAAaos5anos  Cingapura 6 Dobras 767
proporcionou maior CG aos 6 cutaneas

anos
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BAA: bebidas com adigdo de acucar. GC: gordura corporal. DXA: absortometria radioldgica
de dupla energia BIA: bioimpedancia elétrica.

Com base em varios estudos transversais e longitudinais e utilizando diferentes
métodos de avaliacdo da gordura corporal, conclui-se que ha evidéncia suficientes de que o
consumo de BAA aumenta a quantidade de gordura corporal, ndo sendo necesséria a
realizacdo de outro estudo para verificar associacdo entre o consumo de BAA e gordura

corporal.

3.4 Consumo de bebidas com adi¢do de aguicar e massa muscular

A massa muscular é constituida principalmente pelo tecido musculo esquelético o
qual é formado por milhares de fibras proteicas contrateis que permitem ao individuo
movimentar-se, estabilizar posturas corporais, produzir calor e manter a temperatura corporal
(FOSS et al, 2000).

O interesse do estudo pela massa muscular tem sido pela hipertrofia do musculo
esquelético em praticantes de atividades esportivas e atletas (PASIAKOS et al, 2015;
SCHOENFELD et al, 2018). Outro ambito de estudo tem sido a perda do tecido muscular ou
sarcopenia, sendo investigada em algumas patologias como obesidade (WANNAMETHEE;
ATKINS, 2015), diabetes (LICCINI et al, 2016) e cancer (PAMOUKDJIAN, 2017),
sobretudo em idosos (SHAFIEE et al, 2017).

Sabe-se que independentemente do peso corporal, a massa muscular tem relacéo
inversa com a mortalidade geral e estd associada a competéncia imune e bom funcionamento
de organismo (GOBBO et al, 2008; BIGAARD et al, 2004; ROUBENOFF et al, 1991;
SANTANA et al, 2019). Em outros estudos a massa muscular esteve associada a maior
sobrevida de pacientes cardiacos, renais e oncologicos (LAVIE et al, 2012; HUANG et al,
2013; NARJOZ et al, 2015).

A investigacdo da massa muscular em populacdes saudaveis e mais jovens €
importante, uma vez que pode ser detectado precocemente algumas patologias. Além disso,
faz-se necessario estudar os fatores relacionados a preservacdo ou degradacdo da massa

muscular. Ainda mais que o tecido musculo esquelético apresenta notavel plasticidade, a qual
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é resultado de um processo constante entre sintese e degradacgéo proteica muscular (WITARD
etal., 2016).

ROLLAND et al. (2008) ressaltam que alguns fatores podem interferir na perda da
massa muscular. Dentre eles estdo a suscetibilidade genética, mudancas hormonais, niveis de
citocinas catabdlicas, envelhecimento, sedentarismo, tabagismo e alimentacdo inadequada.
Entre os fatores dietéticos, a maioria dos estudos que envolvem a dieta, o fazem investigando
0 consumo proteico e de recursos ergogénicos nutricionais no aumento da massa muscular
para fins do desempenho fisico e esportivo (SOUZA et al, 2016; BECKER et al, 2016).

A ingestdo de proteina é um estimulo fundamental para preservacdo do tecido
muscular. Assim, o alto consumo de leite, derivados de leite, carne, ovos e outros alimentos
fonte de proteinas sdo essenciais no processo de sintese e incremento de massa muscular
(WITARD et al., 2016).

Mas é importante estudar o efeito do consumo de outros alimentos e sua relagdo com
massa muscular. Hao et al. (2018) aos estudarem adolescentes de 14 a 18 anos encontraram
gue o consumo de bebidas adogadas reduziu a massa muscular. Esse foi o Unico estudo
encontrado sobre associacdo de BAA e massa muscular, logo essa relacdo deve ser

investigada por outros estudos.

Em estudos experimentais foram propostas algumas explicagfes. Assim, Stefanis et
al (2015) preocupados com o aumento da ingestdo de bebidas contendo agucares adicionados,
resolveram estudar os efeitos do consumo crénico de bebidas adicionadas de glicose e frutose
no musculo esquelético comparando com grupo controle que ingeriu dgua. Assim, apds sete
meses de intervencdo a ingestdo de liquidos com frutose e glicose resultou em maior peso
corporal, gordura nos musculos e niveis séricos de glicemia e insulina. Esses achados foram
associados ainda com aumento de triglicerideos e Interleucina-6 nos masculos. Essa ultima
sendo indicativa de estresse metabdlico, o qual ativou a autofagia nas proprias células

musculares acima dos niveis fisioldgicos normais.

O aumento de gordura nos musculos por ingestdo de BAA ja foi relatado por dois
estudos. Em um deles verificou-se que os triglicerideos nas células hepaticas aumentam apos
quatro semanas de consumo de BAA e no musculo tibial elevam-se até oito semanas (NUNES

et al, 2014). Outro estudo verificou aumento de gordura intra-hepatica e hipertrigliceridemia
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no sangue em 6 semanas, enquanto o teor de gordura intramuscular aumentou em 12 semanas
(BIZEAU et al, 2005).

A expansdo no nimero e tamanho das goticulas de lipidios nas células musculares é
evitada por ativacdo simultdnea de lipolise, ocorrendo maior autofagia na célula como
mecanismo adaptativo (CHRISTIAN et al, 2013). H4 evidéncia que a alimentagdo com maior
teor de acglcar reduz a fungdo da mitocondria e a funcionalidade da célula muscular

(BONNARD et al, 2008). Esses fatores podem reduzir a funcionalidade e a massa muscular.

Outro postulado é o defendido por Leung et al (2014). Eles relacionaram 0 maior
consumo de BAA com o tamanho encurtado dos teldmeros. Esses funcionam como “tampas”
do DNA, localizando-se no final dos cromossomos, 0s quais promovem estabilidade e
protegem o DNA contra danos. O comprimento dos telémeros naturalmente encurta a cada
ciclo celular. Mas, se forem expostos ao estresse oxidativos e a inflamacdo, o tamanho dos
telémeros pode reduzir significativamente e a célula perde a capacidade de dividir-se,
implicando em mau funcionamento, envelhecimento e apoptose (PUTERMAN, 2012). Esse €
mais um efeito metabdlico e fisioldgico que pode implicar na quantidade de massa muscular.

Dessa forma, € necessario estudar associacdo entre 0 consumo de BAA e massa muscular.

3.5 Consumo de bebidas com adicao de acucar e densidade mineral 6ssea

A DMO ¢ caracterizada pela concentracdo do tecido 6sseo em um determinado
volume de 0sso, sendo largamente estudada na populagdo adulta e idosa, que sdo os ciclos de
vida em que ocorrem maiores prevaléncia de osteopenia, osteoporose e fraturas decorrentes da
perda mineral dssea. Entretanto, tem sido investigada também em jovens, uma vez que a
densidade 0ssea na vida adulta depende do pico de massa dssea adquirido até os 20 anos de
idade. Ndo é incomum ocorrer nessa fase perda precoce da densidade Ossea associada a
algumas patologias ou a alguns aspectos do estilo de vida (CAMPOS et al, 2003;
LAZARETTI-CASTRO, 2004).

Ressalta-se que diversos fatores interferem na aquisi¢cdo de massa 6ssea, podendo ser
divididos em intrinsecos e extrinsecos. Nos primeiros estdo os fatores genéticos, hormonais,
menopausa, Sexo e etnia, 0s quais representam em torno de 80% da determinacdo da massa

0ssea. E entre os fatores extrinsecos estdo o0s aspectos nutricionais, mecanicos e de atividade
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Em relacdo aos aspectos nutricionais, na literatura esta descrita que a baixa ingestdo
de célcio, magnésio, fésforo e de vitaminas D e K relacionam-se a desmineralizacdo 6ssea
(RODRIGUES et al, 2009). Sobre o consumo de BAA, vérios estudos tém demonstrado que a
ingestdo de refrigerantes pode reduzir a ingestdo de leite e de nutrientes importantes. Além
disso, os refrigerantes podem aumentar a acidez no sangue pelo uso dos acidulantes em sua
composi¢do, principalmente o tipo “cola” que usa o acido fosforico, 0 mais acido de todos 0s
acidulantes. E uma vez ocorrendo a acidez no sangue, sao disponibilizados calcio dos 0ssos
para proporcionar equilibrio do pH. A cafeina utilizada também em refrigerantes e contida no
café favorece negativamente a relacdo calcio e fésforo, conduzindo a menor deposicdo de
calcio nos 0ssos (MASSEY, 2001; WHITING et al, 2004; FERNANDES et al, 2019).

Dessa forma, foram encontrados estudos nos quais foram observadas associagdo
entre consumo de refrigerantes, principalmente o “cola”, com a menor DMO em ratos (OGUR
et al, 2007; GARCIA-CONTRERAS et al, 2000; TEOFILO et al, 2010), em humanos
(WHITING et al, 2001; TUCKER et al, 2006; McCGARTLAND et al, 2003; BUKHAR et al,
2012; HOSTMARK et al, 2011) e com fraturas de 0ssos (MA et al, 2004; FUNG et al, 2014).
Em menor proporcéo, dois estudos ndo encontraram associacdo (KIM et al, 1997; SUPPLE et
al, 2011).

Entretanto, outras bebidas, como as BAA, também implicam em reducdo da DMO.
Ha poucos estudos que investigaram associacGes entre BAA e DMO. Assim, Libuda et al
(2008) verificam 228 pessoas de 6 a 18 anos de idade na Alemanha. Para avaliar o consumo
do grupo das BAA, eles consideraram o somatorio da ingestdo de refrigerantes, iced tea, suco
e refrescos de frutas, bebidas esportivas e energéticas. Esses autores constataram que o

consumo do grupo de BAA esteve associado a menor DMO.

Whiting et al (2001) estudaram a DMO, medida pelo DXA, de 112 adolescentes no
Canada. Esses autores viram que o consumo de refrigerantes e sucos de frutas estiveram
associados a menor DMO. Bukhar et al (2012) estudaram 267 pessoas de 19 a 24 anos de
idade na Arabia Saudita. Para avaliar o consumo de BAA, eles analisaram separadamente a
ingestdo de café, cha, refrigerantes, leite e sucos. E viram que a DMO esteve associada a
obesidade e essa, por sua vez, esteve associada ao maior consumo dessas bebidas que tinham

acucar de adicéo.

Em um estudo conduzido por Braun (2011) com dados do NANHES 11 foi visto que
0 consumo de BAA esta associado indiretamente a DMO. Isto é devido ao consumo de leite
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que é reduzido ou substituido pelo consumo de BAA. Assim, havendo menor ingestdo de
leite, ha menor oferta de célcio da alimentacdo para o organismo, implicando na menor DMO.
Ha& registro de outros estudos que encontraram associagdes desfavoraveis ao consumo de
refrigerantes para DMO devido a diminui¢do ou substituicdo da ingestdo de leite por BAA
(MCGARTLAND et al, 2003; KRISTENSEN et al, 2005; VARTANIAN et al, 2007).

Foram encontrados quatro estudos que investigaram consumo de diferentes BAA na
DMO apesar de terem incluido varias bebidas com composicoes diferentes e que dificultam a
comparacdo entre esses estudos. Libuda et al (2008), por exemplo, incluiram o consumo de
suco de frutas os quais possuem vitaminas e minerais que podem auxiliar no aumento da
DMO. Whiting et al (2001) acabaram avaliando a ingestédo de refrigerantes ao desenvolverem
um indice por meio da razdo entre o consumo de refrigerante e sucos de frutas. Bukhar et al
(2012) consideraram entre as BAA, o consumo de café que contém cafeina sendo relacionado
a desmineralizacdo Ossea, além de leite que contém calcio e sucos de frutas implicados no
aumento da massa 6ssea. Nenhum deles estudou DMO e consumo de BAA para verificar

associacdo dos acUcares contidos nessas bebidas.

Acredita-se que o0 agucar dessas bebidas implica em alguns mecanismos fisioldgicos
e metabolicos que estdo associados a menor DMO, ndo sendo s6 pela via de menor ingestao
de leite como relatado anteriormente (BRAUN et al, 2011). Uma das explicacdes para a
associacao do consumo de BAA na menor DMO se da pela inibicdo da proliferacdo dos
osteoblastos, que sdo células responsaveis pela formacdo do tecido dsseo. A hiperglicemia
causada pelo consumo de BAA prejudica a resposta das células osteoblasticas ao fator de
crescimento semelhante a insulina tipo I (IGF-I). Assim, ocorre menor proliferacdo de
osteoblastos o que prejudica a formacao 6ssea (TERADA et al, 1998). Borle et al. (1960) ao
estudar metafise de camundongos concluiram que a adicdo de glicose a0 meio leva ao
incremento na producdo de lactato 6sseo. E o cido ltico formado a partir do metabolismo de

glicose dos osteoclastos pode dissolver os sais minerais do 0sso.

Entre todos os acgucares, os mais utilizados para adogar as BAA pela industria séo a
sacarose e 0 xarope de milho. As bebidas adogadas com sacarose podem aumentar a excregao
urinéria de calcio, tornando-o menos disponivel para mineralizacdo 6ssea (THOM et al, 1978;
TIJADERHANE et al, 1998; TSANZI et al, 2008). Zernicke et al (1995) viram que a ingestdo
de sacarose por BAA pode causar hiperinsulinemia que proporciona hipercalcidria, pois a

insulina inibe a reabsorgdo tubular renal de célcio. Assim, deficiéncias de calcio e os altos
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niveis de insulina podem levar a desmineralizagdo dssea e influenciarem negativamente as

propriedades mecénicas dos 0ssos.

Por vezes, a industria alimenticia prefere adocar as bebidas com xarope de milho por
ser de menor custo, mas tornam-se mais prejudiciais por terem alta concentracéo de frutose. A
ingestdo excessiva de frutose também tem a capacidade de aumentar a calciuria pela via da
hiperinsulinemia (KOH et al 1991; KOH et al 1989; MILNE et al, 2000). Além disso a frutose
€ 0 Unico carboidrato conhecido que tem a capacidade de aumentar a carga de acido Urico no
sangue constituindo outro mecanismo para desmineralizacdo déssea. O acido urico é formado
durante o catabolismo da frutose no figado e pode aumentar o ph sanguineo. Uma vez
ocorrendo a acidose, ions de calcio dos 0ssos sdo desviados para 0 sangue para restabelecer a
homeostase corporal e favorecendo menor massa 6ssea (EMMERSON, 1974; BARZEL et al,
1995).

Douard et al (2013) verificaram que a ingestdo de frutose esteve associada a
diminuicdo na forma ativa da vitamina D, levando a uma reducdo na absorcdo intestinal de
calcio. Em outro estudo Bass el al (2013) concluiram que a frutose dietética pode ser
responsavel por uma reducao no transporte de calcio no intestino e nos rins, devido a reducéo
dos niveis de 1, 25 dihidroxi vitamina D3. Assim, uma dieta rica em BAA pode causar

deficiéncia de célcio e vitamina D.

Diante do exposto e considerando que ha lacunas no conhecimento, é necessario

analisar a associacdo entre o consumo de BAA e a DMO.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Delineamento dos estudos

Os dois manuscritos da tese comp&em analises transversais.

4.2 Local e amostra dos estudos

Os dados utilizados s&o oriundos das coortes brasileiras de nascimentos realizadas
em Ribeirdo Preto-SP, Pelotas-RS e Sdo Luis-MA (coortes de nascimento RPS). Essas coortes
sdo intituladas de "Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade, precursores de
doencas cronicas, capital humano e salde mental: uma contribuicdo das coortes de
nascimento brasileiras para o0 SUS". Essas coortes de nascimentos incluiram recém-nascidos
vivos de parto hospitalar de mées residentes na zona urbana dessas cidades e tiveram inicio
nos anos de 1993 em Pelotas, 1994 em Ribeirdo Preto e 1997/1998 em Sédo Luis. Maiores
detalhes dessas coortes de nascimento estdo descritos em outros trabalhos (CARDOSO et al,
2007; COIMBRA et al, 2007; VICTORA et al, 2008; GONCALVES et al, 2014;
GONCALVES et al, 2018).

Para 0 manuscrito da associacdo entre o consumo de bebidas com agUcar de adigdo e
DMO foram usados os dados dos acompanhamentos feitos em Ribeirdo Preto em 2016/2017
quando os participantes tinham 22 e 23 anos, em Pelotas em 2015/2016 quando tinham 21 a
23 anos e em S&do Luis em 2016 quando tinham 18 e 19 anos. Na coorte de Sdo Luis foram
avaliadas ao nascimento 2.542 criangas. Desse numero, 654 individuos participaram de nova
coleta aos 18 e 19 anos. Devido a dificuldade de localizacdo dos individuos da fase ao
nascimento, para aumentar o poder da amostra e prevenir perdas futuras, ampliou-se o
tamanho da amostra do estudo com inclusdo de 1.861 pessoas nascidas em S&o Luis no ano de
1997 e que ndo participaram da coorte ao nascimento, totalizando assim 2.515 adolescentes.
Para esse estudo foram excluidos 122 individuos com dados faltantes de DMO ou do
consumo de BAA, resultando 2.393 jovens de Sdo Luis. Na coorte de Ribeirdo Preto foram
avaliados 2.839 ao nascimento e aos 22 e 23 anos foram avaliados 622 pessoas. Para ampliar
o tamanho da amostra do estudo, 419 pessoas nascidas em Ribeirdo Preto no ano de 1994 e

que ndo foram selecionados a principio para participar da coorte ao nascimento, foram
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incluidas totalizando 1041 adultos jovens. Nesse estudo foram excluidos 126 individuos com
dados faltantes de DMO ou do consumo de BAA, resultando em uma amostra de 915 jovens
de Ribeirdo Preto. Na coorte de Pelotas foram avaliadas 5.249 pessoas ao nascimento e 3.617
individuos aos 22 e 23 anos. Nesse estudo foram excluidos 305 individuos com dados
faltantes de DMO ou do consumo de BAA, resultando em 3.312 pessoas avaliadas em
Pelotas. Dessa forma, a amostra final do primeiro manuscrito foi composta por 6.620 jovens
pertencentes as trés coortes de nascimentos das cidades avaliadas.

Para 0 manuscrito sobre a associacdo entre bebidas com aclcar de adicdo e massa
muscular foram utilizados os dados dos 2.515 adolescentes de Sdo Luis-MA, sendo excluidos
da anélise 122 adolescentes por ndo possuirem informacfes para a massa muscular. Dessa
forma, para o segundo manuscrito foram considerados dados de 2.393 adolescentes
pertencentes a fase de coleta de dados em 2016 da coorte de nascimento iniciada em
1997/1998 em Séo Luis-MA.

4.3 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada por profissionais treinados. Os dados referentes as
caracteristicas sociais, demogréaficas, de habitos de vida e de consumo alimentar foram
obtidos por questionarios padronizados (ANEXO A). As informacBes foram registradas no
programa online Research Eletronic Data Capture (Redcap®) (HARRIS et al, 2009).

4.4 Consumo alimentar e de bebidas com acucar de adicéo

Informacdes sobre alimentacdo foram obtidas por meio de questionario de frequéncia
alimentar (QFA) considerando as informacdes referentes aos ultimos 12 meses que
antecederam a entrevista. Em Pelotas foi utilizado um QFA desenvolvido por Schneider et al.
(2016). Em Ribeirdo Preto e Sdo Luis utilizou-se QFA concebido a partir do QFA
desenvolvido em Pelotas, sendo adaptado ao consumo alimentar das duas primeiras cidades.
O QFA dispds da frequéncia media habitual de consumo de cada alimento listado, sendo
obtida juntamente com a unidade de tempo do consumo em diario, semanal ou mensal. Foram
utilizadas oito opg¢des de respostas para frequéncia de consumo: nunca ou <1 vez/més; 1 a 3
vezes/més; 1 vez/semana; 2 a 4 vezes/semana; 5 a 6 vezes/semana; 1 vez/dia; 2 a 4 vezes/dia;
>5 vezes/dia (KROKE et al, 1999).
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Fotos com tamanho médio da porcéo de cada alimento foram disponibilizadas para
visualizagdo no computador a fim de minimizar o viés de memoria e melhorar a qualidade da
informacdo sobre o tamanho das por¢des. Foi registrado se o participante consumia oS
alimentos nas porc¢des visualizadas (correspondente a porcdo média), em maior quantidade
(1,5 da porcdo média) ou em menor quantidade (0,5 da porcdo média) (SCHNEIDER et al.,
2016).

As BAA estudadas foram os refrigerantes ndo diet, sucos industrializados e
achocolatados. Todas sdo bebidas industrializadas com grande quantidade de acgucares
adicionados (SCAPIN et al., 2017). Optou-se por ndo incluir leite, café e sucos naturais por
essas bebidas conterem minerais, vitaminas ou cafeina que tem efeitos na reducdo ou
incremento 6sseo. Foram estudadas a frequéncia de consumo diaria, quantidade consumida
em mililitros e contribuicdo energética de BAA em relacdo as calorias totais.

A frequéncia diaria do consumo de BAA foi estimada inicialmente pela conversdo da
frequéncia de consumo relatada em cada item para consumo anual, com objetivo de captar
consumos menos frequentes. A frequéncia nunca ou <1 vez/més foi considerada como
consumo ausente; 1 a 3 vezes/més foi transformada em 12,00 vezes/ano; 1 vez/semana foi
transformada em 52,00 vezes/ano; 2 a 4 vezes/semana foi transformada em 104,00 vezes/ano;
5 a 6 vezes/semana foi transformada em 260,00 vezes/ano; 1 vez/dia foi transformada em
365,25 vezes/ano; 2 a 4 vezes/dia foi transformada em 730,50 vezes/ano; >5 vezes/dia foi
transformada em 1826,25 vezes/ano. A frequéncia anual obtida foi convertida em frequéncia

diaria ao ser dividida por 365,25.

A quantidade em mililitros da porcdo média das BAA foi obtida por meio
da Tabela para Avaliacdo do Consumo Alimentar em Medidas Caseiras (BENZECRY,
2005). Foi considerada como uma por¢do media e sendo a de referéncia um copo com 240 ml
de refrigerante ndo diet, um copo com 240 ml de sucos de caixa ou pé e um copo com 240 ml
de achocolatado. Calculou-se o consumo diario das BAA em mililitros, para tanto se
multiplicou a frequéncia consumida diariamente pelo valor em mililitros das porcbes de
referéncia quando havia o consumo da por¢cdo média ou multiplicou-se por 1,5 vezes da
porcdo média quando foi registrado no QFA o consumo “mais que a por¢do de referéncia” ou
multiplicou-se 0,5 vezes da por¢do média quando foi marcado o consumo “menos que a

por¢ao de referéncia”.
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O consumo diario dos alimentos em gramas ou mililitros foi convertido em
quantidade de macronutrientes. Para tanto, foi utilizada a Tabela Brasileira de Composicao de
Alimentos (TACO), Tabela de composicéo nutricional dos alimentos consumidos no Brasil,
USDA Nutrient Database for Standard Reference ou pelas informagfes dos rotulos dos
alimentos (UNICAMP, 2011; IBGE, 2011; USDA, 2011). A ingestdo energética de cada
alimento foi estimada pela multiplicacdo dos valores de carboidratos e proteinas por 4 kcal e
lipidios por 9 kcal, sendo obtido o consumo energético didrio de cada alimento apds soma das
calorias provenientes de cada macronutriente. A ingestdo energética diaria total foi avaliada
somando-se as calorias consumidas de todos os itens alimentares do QFA e depois calculou-se
a contribuicdo energética das BAA estudas em relacdo as calorias totais.

A frequéncia diaria, a quantidade consumida e a contribuicdo energética de BAA

foram categorizadas em tercil e consideradas como variaveis de exposic¢ao.

4.5 Densidade mineral 6ssea e massa muscular

A DMO foi a variavel desfecho do primeiro manuscrito e a massa muscular foi a
variavel desfecho do segundo manuscrito. Essas duas variaveis foram avaliadas por meio da
densitometria por dupla emissdo de raios-X (DXA) baseado em enCORE e de modelo Lunar

Prodigy da marca GE Healthcare.

Para avaliacdo da DMO foram consideradas duas medidas no primeiro manuscrito:
corpo total e coluna lombar. A DMO foi estudada pela relagdo entre o conteddo mineral 6sseo

(gramas) e a area do osso avaliada (cm?).

A altura dos adolescentes foi obtida em centimetros por meio de estadibmetro de
marca Altura Exata®, Minas Gerais, Brasil. A massa corporal total foi obtida em quilogramas
por meio de uma balanca de marca Filizola®. Os adolescentes tiveram a massa muscular
avaliada em quilograma. Devido as diferencas observadas entre o peso corporal total estimado
pelo DXA e o peso corporal total da balanca de marca Filizola, decidiu-se realizar ajuste da
massa muscular mensurado pelo DXA. Inicialmente foi calculado o percentual de massa
muscular com base no peso corporal total estimado pelo DXA. Posteriormente obteve-se a
massa muscular ajustada em quilograma aplicando o percentual de massa muscular obtido no

DXA ao peso corporal total da balanca (BARROS et al, 2017). Como indicador de massa
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muscular foi considerado o IMM calculado pela razdo entre a massa muscular ajustada e
altura em metros ao quadrado. Optou-se por trabalhar com o IMM para corrigir pela altura e

considerar a distribuicdo da massa muscular no corpo (VAN ITALLIE et al, 1990).

4.6 Variaveis confundidoras

Foram estudadas as seguintes variaveis confundidoras: sexo (feminino e masculino);
idade (18 e 19 anos); cor da pele autodeclarada (branca, preta, parda) (IBGE, 2008);
escolaridade (ensino fundamental, médio, curso técnico ou profissionalizante, faculdade);
classe socioecondmica segundo critérios da Associacao Brasileira de Empresas de Pesquisa -
ABEP (A, B, C, D-E) (BRASIL, 2015); atividade fisica (insuficientemente ativo -menos que
150 minutos de atividade fisica por semana e ativo fisicamente - 150 minutos ou mais de
atividade fisica por semana) avaliado pelo Self Administered Physical Activity Checklist
(SAPAC) (SALLIS et al, 1996); consumo atual de bebidas alcodlicas (ndo e sim); tabagismo
atual (n3o e sim); duracdo do sono (<8 horas e >8 horas) (HIRSHKOWITZ et al, 2015),
consumo de carboidratos (gramas/dia), lipideos (gramas/dia), proteinas (gramas
diérias/quilogramas de peso corporal), acucares (gramas/dia) contidos nas BAA e indice de
massa corporal (IMC) calculado pelo peso em quilograma dividido pela altura em metros ao

guadrado.

4.7 Analise de dados

Os dados foram analisados no programa estatistico STATA® versdo 14.0. Para a
analise do manuscrito de DMO, primeiramente foi elaborado um modelo tedrico com
variaveis de exposicao, desfecho e confundidoras foi desenhado em Directed Acyclic Graphs
(DAG) no programa Dagitty versdo 3.2 (TEXTOR et al., 2011), com relagcbes de causa
representadas por setas unidirecionais para mostrar a direcdo da causalidade (APENDICE A).
Cada variavel no DAG esta representada por um quadrado que tem significado diferente: o
simbolo “P>” representa a variavel exposigdo, a letra “I” é a variavel desfecho e todas as
demais variaveis sdo as confundidoras. Apos elaboracdo do DAG, foi indicado um conjunto
minimo de varidveis confundidoras estabelecido pelo critério da porta de tras e foi utilizado

para ajuste nas analises de dados para evitar ajustes desnecessarios, associacdes espurias e
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erros de estimativas (CORTES et al., 2016). No critério da porta de trds € considera a
necessidade de ajuste para as variaveis que sdo causas comuns a exposi¢do e ao desfecho
(variaveis confundidoras) e para variaveis antecedentes das variaveis confundidoras. Nao séo
sugeridos ajustes para variaveis mediadoras (pois bloquearia o fluxo causal e suprimiria o
efeito da exposicdo no desfecho), para as colisoras (pois conduziria a viés uma vez que as
colisoras blogueiam o fluxo da associacdo espuria entre duas varidveis) e descendentes de
colisoras (GREENLAND, 1999; ROBINS, 2000; WERNECK, 2016). O indice de massa
corporal (IMC) foi considerado nesse estudo para verificar se € uma varidvel mediadora em
caso de seu ajuste nas andlises fizer desaparecer a associacdo entre BAA e DMO. Isso é
devido ao maior consumo de BAA poder aumentar o IMC e esse por sua vez ter relagdo com
maior DMO (LEEUWEN et al., 2017).

As associacdes entre o consumo de BAA e DMO foram estimadas pelos coeficientes
(B) das analises de regressdo linear bruta e ajustadas para o conjunto minimo de variaveis
indicadas pelo modelo tedrico e para o IMC. O nivel de significancia empregado foi de 0,05.
Para avaliar o tamanho do efeito das associacdes estudadas, utilizou-se coeficiente
padronizado (B padronizado) pelo qual ¢ indicado a mudanca de um determinado valor em
desvio padrdo na varidvel desfecho causada pela mudanca de um desvio padrdo na variavel
exposicdo. Considerou-se tamanho do efeito pequeno quando em torno de 0,10 (KLINE,
2016). Foram testadas interacdes entre cidade e BAA, e sexo e BAA na DMO de corpo e
coluna, as quais ndo foram significativas, portanto, nas analises foram incluidas as cidade e
sexo no mesmo modelo. Para a analise da interacdo, o nivel de significancia estabelecido foi
de 0,10.

Para o manuscrito sobre massa muscular foi realizada analise descritiva das variaveis
estudadas. As varidveis categoricas foram descritas por meio de frequéncias absolutas e
relativas. As varidveis continuas foram descritas por meio de média e desvio padrdo. Utilizou-
se teste Qui-quadrado para avaliar diferenca de sexo e variaveis categoéricas e Teste-t de
Student para avaliar diferencas entre sexo e varidveis continuas. Para verificar associacdo
entre o consumo de BAA e IMM realizou-se regresséo linear da seguinte forma: Modelo 1:
analise ndo ajustada. Modelo 2: ajustado para idade, cor da pele, escolaridade, classe
socioeconémica, atividade fisica, tabagismo, consumo de bebidas alcoolicas, duracdo do sono
e consumo de calorias, carboidratos, lipidios e proteinas. Modelo 3: ajustado para variaveis do

modelo 2 e agucares das BAA. No modelo 3 os agucares das BAA foram estudados como
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mediadores em caso de seu ajuste na anélise fizer desaparecer a associacao entre BAA e IMM
(FAIRCHILD, 2017). Considerou-se o intervalo com 95% de confianga (IC95%) sem a
inclusdo do zero como significante. Para avaliar o tamanho do efeito das associacdes
estudadas, utilizou-se coeficiente padronizado (B padronizado) pelo qual ¢é indicado a
mudanca de um determinado valor em desvio padrdo na variavel desfecho causada pela
mudanca de um desvio padrdo na varidvel exposi¢do. Considerou-se tamanho do efeito
pequeno quando o valor era em torno de 0,10 (KLINE, 2016). Ao ser testada interacdo entre
sexo e BAA, verificou-se diferencas nas associacdes entre BAA e IMM entre 0s sexos,
portanto as andlises foram separadas. Na andlise de interacdo, considerou-se como
significante p-valor menor ou igual a 0,10.

4.8 Aspectos éticos e legais

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranho (processo n° 1.302.489), Comité de Etica em Pesquisa
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Séo
Paulo (processo n° 2.998.903) e pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Pelotas (processo n° 1.250.366) (ANEXOS B). Todos os participantes das coortes
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) antes da participacdo do
estudo (ANEXOS C).
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5 RESULTADOS

5.2 Artigo 1

Consumo de bebidas com adicao de agucar e densidade mineral
6ssea em jovens: Coortes de nascimento RPS

(a ser submetido ao European Journal of Nutrition. Fator de impacto 4.449. Qualis Al)
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RESUMO

Objetivo: Avaliar associacdo entre consumo de bebidas com adicdo de acucar (BAA) e
densidade mineral dssea (DMO) em jovens das coortes de nascimento RPS. Método: Trata-se
de uma andlise transversal que avaliou 6620 jovens (18-23 anos de idade) pertencentes a trés
coortes brasileiras de nascimento das cidades de Ribeirdo Preto, Pelotas e Sdo Luis (Coortes
de nascimento RPS). As frequéncias, quantidades e contribuicdes energéticas diarias das BAA
(refrigerantes, sucos industrializados e achocolatados) foram as exposi¢cdes de interesse,
obtidas por questionario de frequéncia alimentar. As DMO de corpo e coluna lombar (em
g/cm?) foram os desfechos, analisados pelo método de densitometria por dupla emissdo de
raios-X. Modelos ndo ajustado e ajustado para sexo, classe socioeconémica, atividade fisica,
tabagismo, consumo de bebidas alcodlicas e indice de massa corporal foram analisados por
regressdo linear. Utilizou-se coeficiente padronizado (B padronizado) para avaliar o tamanho
do efeito. Resultados: O maior tercil da frequéncia de consumo de BAA (2,1-16,7 vezes/dia)
foi associado a reducdo da DMO de coluna lombar (f = -0,009; 1C95%: -0,017; -0,001; B
padronizado = -0.030). A associa¢cdo manteve-se ap0s ajuste para varidveis confundidoras (B
= -0,008; 1C95%: -0.016; -0.001; B padronizado = -0.030). Ndo houve associagdo entre
frequéncia de consumo de BAA e DMO de corpo e entre quantidade e contribuicdo energética
de BAA e DMO de corpo e coluna lombar. Concluséo: A maior frequéncia de consumo de
BAA foi associada a reducdo da DMO de coluna lombar. Considerando que na idade dos
jovens avaliados deveria ocorrer maior mineralizacdo 06ssea, € possivel que o consumo

excessivo e persistente de BAA possa ter maiores associacdes em idades futuras.

Palavras-chave: bebidas, agucar, densidade mineral 6ssea, adulto jovem.
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INTRODUCAO

A densidade mineral 6ssea (DMO) é caracterizada pela concentracdo do tecido 6sseo
em um determinado volume de 0sso e tem sido largamente estudada em idosos devido a
maiores prevaléncias de osteopenia, osteoporose e fraturas decorrentes da perda mineral
Ossea. Entretanto, seu estudo é importante em jovens, uma vez que a DMO em adultos e
idosos depende da massa 6ssea adquirida até os 30 anos de idade. Assim, € pertinente
conhecer quais fatores interferem na DMO de jovens, a fim de reduzir problemas decorrentes
da desmineralizacdo 6ssea em idade futuras [1].

Fatores intrinsecos, como genéticos, hormonais, sexo e etnia, representam em torno de
80% da determinacdo da massa Ossea. Entretanto, os fatores extrinsecos também interferem
na DMO, alguns exemplos séo os aspectos mecanicos, de atividade fisica e nutricionais [2].
Nos aspectos nutricionais, alto consumo de leite, derivados de leite, célcio, magnésio, fosforo
e vitamina D, relacionam-se ao maior incremento ésseo. Por outro lado, alta ingestdo de
alimentos com cafeina, fosfatos e sédio estd associada a menor DMO [3]. As bebidas com
adicdo de acucar (BAA) também tém sido associadas a reducdo da DMO [4]. Esse grupo de
alimentos inclui qualquer bebida que foi adicionada de sacarose ou xarope de milho rico em
frutose [5].

Em alguns estudos realizados com criangas, adolescentes ou adultos jovens foram
estudadas associacoes entre BAA e DMO [4,6-8]. Nesses estudos investigou-se consumo de
diferentes BAA na DMO, alguns incluindo suco de frutas e hortalicas ou leite que contém
nutrientes que podem ter efeito benéfico na mineralizacdo dssea. Nenhum estudo anterior
avaliou o consumo apenas das BAA adocadas durante o processo de industrializacdo e sua
associacdo com DMO.

As BAA adogadas industrialmente, como refrigerantes, sucos industrializados e
achocolatados podem causar maior impacto na desmineralizagdo 0ssea que outras BAA
adocadas pelos individuos, a exemplo de leite e sucos de frutas. Este fato é devido as BAA
adogadas industrialmente terem grande quantidade de agucares adicionados, além de serem as
principais fontes de acUcares da alimentacdo e geralmente apresentam xaropes de milho em
sua composicdo. Os xaropes de milho contém alta concentracdo de frutose que apresentam
mecanismos metabolicos e fisioldgicos que contribuem ainda mais para a desmineralizacéo
Ossea [9-12].
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Assim, esse estudo teve como objetivo avaliar associacdo entre consumo de BAA
compostas por bebidas adocadas industrialmente e DMO em jovens brasileiros de 18 a 23
anos pertencentes a trés coortes brasileiras de nascimento das cidades de Ribeirdo Preto,
Pelotas e Sdo Luis (Coortes de nascimento RPS). A hipotese desse estudo foi que o consumo

de BAA esta associado a reducdo de DMO de corpo e coluna lombar.

METODOS

Delineamento e amostra do estudo

Trata-se de uma anélise transversal com dados de um consorcio de trés estudos de
coortes de nascimentos brasileiras conduzidas nas cidades de Ribeirdo Preto (Sdo Paulo),
Pelotas (Rio Grande do Sul) e S&o Luis (Maranhdo), chamadas de coortes nascimento RPS.
As trés coortes incluiram recém-nascidos vivos de parto hospitalar de mées residentes na zona
urbana dessas cidades e tiveram inicio nos anos de 1993 em Pelotas, 1994 em Ribeirdo Preto e
1997/1998 em Sado Luis. Para esse trabalho foram usados os dados dos acompanhamentos
feitos em Ribeirdo Preto em 2016/2017 quando os participantes tinham 22 e 23 anos, em
Pelotas em 2015/2016 quando tinham 21 a 23 anos e em S&o Luis em 2016 quando tinham 18
e 19 anos. Maiores detalhes dessas coortes estdo descritos em outros trabalhos [13-16].

Na coorte de Sdo Luis foram avaliadas ao nascimento 2.542 criancas. Desse numero,
654 individuos participaram de nova coleta aos 18 e 19 anos. Devido a dificuldade de
localizacdo dos individuos da fase ao nascimento, para aumentar o poder da amostra e
prevenir perdas futuras, ampliou-se o tamanho da amostra do estudo com inclusdo de 1.861
pessoas nascidas em Sdo Luis no ano de 1997 e que ndo participaram da coorte ao
nascimento, totalizando assim 2.515 adolescentes. Para esse estudo foram excluidos 122
individuos com dados faltantes de DMO ou do consumo de BAA, resultando 2.393 jovens de
S&o Luis. Na coorte de Ribeirdo Preto foram avaliados 2.839 ao nascimento e aos 22 e 23
anos foram avaliados 622 pessoas. Para ampliar o tamanho da amostra do estudo, 419 pessoas
nascidas em Ribeirdo Preto no ano de 1994 e que ndo foram selecionados a principio para
participar da coorte ao nascimento, foram incluidas totalizando 1041 adultos jovens. Nesse
trabalho foram excluidos 126 individuos com dados faltantes de DMO ou do consumo de
BAA, resultando em uma amostra de 915 jovens de Ribeirdo Preto. Na coorte de Pelotas
foram avaliadas 5.249 pessoas ao nascimento e 3.617 individuos aos 22 e 23 anos. Nesse
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trabalho foram excluidos 305 individuos com dados faltantes de DMO ou do consumo de
BAA, resultando em 3.312 pessoas avaliadas em Pelotas. Dessa forma, a amostra final desse
trabalho foi composta por 6.620 jovens pertencentes as trés coortes de nascimentos das
cidades avaliadas.

A coleta de dados foi realizada por profissionais treinados. Os dados referentes as
caracteristicas sociais, demograficas, de habitos de vida e de consumo alimentar foram
obtidos por questionarios padronizados. As informacdes foram registradas no programa online
Research Eletronic Data Capture (Redcap®) [17].

Consumo alimentar e de bebidas com adicéo de aglcar

As BAA foram consideradas as varidveis de exposicdo. As bebidas estudadas foram os
refrigerantes ndo diet, sucos industrializados e achocolatados, todos s&o bebidas
industrializadas com grande quantidade de agucares adicionados [6]. Optou-se por ndo incluir
leite, café e sucos naturais por essas bebidas conterem minerais, vitaminas ou cafeina que tem
efeitos na reducdo ou incremento 6sseo. Foram estudados trés indicadores das BAA: a
frequéncia diéria, a quantidade consumida em mililitros e a contribuicdo energética das BAA
em relacdo as calorias totais. Esses trés indicadores foram categorizados em tercil.

Para tanto, o consumo alimentar e de BAA foi avaliado por meio de questionario de
frequéncia alimentar (QFA), com periodo recordatério de 12 meses. Em Pelotas foi utilizado
um QFA desenvolvido por Schneider et al. [18]. Em Ribeirdo Preto e S8o Luis utilizou-se
desse mesmo QFA, porém com adaptacdo ao consumo alimentar dos locais. Maiores detalhes
sobre a coleta e analise do QFA estdo descritos em outras publicagfes [19,20].

A frequéncia de consumo de BAA e dos alimentos do QFA foi obtida por meio de oito
opcOes de respostas para frequéncia de consumo: nunca ou <1 vez/més; 1 a 3 vezes/més; 1
vez/semana; 2 a 4 vezes/semana; 5 a 6 vezes/semana; 1 vez/d ia; 2 a 4 vezes/dia; >5 vezes/dia
[21]. A frequéncia diaria do consumo de BAA foi estimada inicialmente pela converséo da
frequéncia de consumo relatado em cada item para consumo anual, com objetivo de captar
consumos menos frequentes. A frequéncia <1 vez/més foi considerada como consumo
ausente; 1 a 3 vezes/més foi reclassificada como 12,00 vezes/ano; 1 vez/semana foi
transformada em 52,00 vezes/ano; 2 a 4 vezes/semana foi transformada em 104,00 vezes/ano;
5 a 6 vezes/semana foi recategorizada como 260,00 vezes/ano; 1 vez/dia passou a ser 365,25

vezes/ano; 2 a 4 vezes/dia foi recodificada em 730,5 vezes/ano; >5 vezes/dia foi transformada
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em 1826,25 vezes/ano. Posteriormente, a frequéncia anual foi convertida em frequéncia diaria
ao ser dividida por 365,25.

A quantidade consumida de BAA e dos alimentos do QFA foi obtida por meio do
tamanho da porcédo. Para tanto, no momento da aplicacdo do QFA, fotos com tamanho médio
da porcdo de cada alimento foram disponibilizadas para visualizagdo no computador a fim de
minimizar o viés de memoria e melhorar a qualidade da informacdo sobre o tamanho das
porcdes. Foi registrado se o participante consumia os alimentos na quantidade das porcdes
visualizadas (correspondente a porcdo média), em maior quantidade (1,5 da porcdo média) ou
em menor quantidade (0,5 da por¢do média) [18]. Posteriormente, a quantidade em mililitros
da porcdo média dos alimentos foi obtida por meio da Tabela para Avaliagdo do Consumo
Alimentar em Medidas Caseiras [22]. Foi considerada como por¢do média um copo de 240 ml
para refrigerantes ndo diet, sucos de caixa ou po e achocolatados. Para o calculo do consumo
diario das BAA em mililitros, a frequéncia consumida diariamente foi multiplicada pelo valor
em mililitros da por¢do média (240 ml), maior porg¢do registrada (1,5 vezes a porcdo média)
ou menor porcao registrada (0,5 vezes da porcao média).

Para o célculo da contribuicdo energética de BAA, o consumo diario dos alimentos em
gramas ou mililitros foi convertido em quantidade de macronutrientes conforme a Tabela
Brasileira de Composi¢do de Alimentos (TACO), Tabela de composi¢do nutricional dos
alimentos consumidos no Brasil, USDA Nutrient Database for Standard Reference, ou pelas
informacBes dos rotulos dos alimentos [23-25]. A ingestdo energética de cada alimento foi
estimada pela multiplicacdo dos valores de carboidratos e proteinas por 4 kcal e lipidios por 9
kcal e o consumo energético didrio de cada alimento foi obtido apds somatorio das calorias
provenientes de cada macronutriente. A ingestdo energética diaria total foi calculada
somando-se as calorias consumidas de todos os itens alimentares do QFA, posteriormente

verificou-se a contribuicdo energética das BAA estudas em relacdo as calorias totais.

Densidade mineral 6ssea

Os jovens tiveram a DMO avaliada pela densitometria por dupla emissédo de raios-X
(DXA) baseado em enCORE e de modelo Lunar Prodigy da marca GE Healthcare®. O DXA
foi calibrado diariamente. Para 0 exame 0s participantes usavam roupa leve e justa no corpo,
ficavam descalgos, sem brincos, anéis, proteses dentarias e outros tipos de materiais

metalicos. Foram consideradas medidas de dois sitios: corpo total e coluna lombar de acordo
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com Sociedade Brasileira de Densitometria Clinica. As medidas de fémur ndo foram
utilizadas uma vez que até os 20 anos, esse 0sso continua crescendo [2]. A DMO foi estudada
pela relagdo entre o conteido mineral dsseo (gramas) e a area do osso (cm?). A DMO em

g/cm? foi considerada a variavel desfecho.

Modelo tedrico

Um modelo tedrico com variaveis de exposicdo, desfecho e confundidoras foi
desenhado em Directed Acyclic Graphs (DAG) no programa Dagitty versdo 3.2 [26], com
relages de causa representadas por setas unidirecionais para mostrar a direcdo da causalidade
(Figura 1). Cada variavel no DAG esta representada por um quadrado que tem significado
diferente: o simbolo “P” representa a variavel exposicdo, a letra “I”” ¢ a variavel desfecho e
todas as demais varidveis sdo as confundidoras.

Apos elaboracdo do DAG, foi indicado um conjunto minimo de variaveis confundidoras
estabelecido pelo critério da porta de tras e foi utilizado para ajuste nas analises de dados para
evitar ajustes desnecessarios, associagcdes espurias e erros de estimativas [27]. No critério da
porta de tras é considera a necessidade de ajuste para as variaveis que sdo causas comuns a
exposicao e ao desfecho (variaveis confundidoras) e para variaveis antecedentes das variaveis
confundidoras. N&o sdo sugeridos ajustes para varidveis mediadoras (pois bloquearia o fluxo
causal e suprimiria o efeito da exposicdo no desfecho), para as colisoras (pois conduziria a
viés uma vez que as colisoras bloqueiam o fluxo da associacdo espdria entre duas variaveis) e
descendentes de colisoras [28-30].

Apobs analise do modelo tedrico aplicando o critério da porta de tras, as variaveis
sugeridas para o conjunto minimo de varidveis de ajuste para controlar o confundimento
foram sexo, classe socioeconémica, consumo de bebidas alcoodlicas, tabagismo e atividade
fisica. As variaveis idade, cor, altura, massa magra, massa gorda, estresse e consumo de leite,
proteina, acUcar, cafeina, vitamina B12, vitamina C, vitamina D, célcio e sddio foram
incluidas no DAG como variaveis confundidoras [3,31-32], mas ndo foram consideradas na

analise por ndo serem indicadas no conjunto minimo de variaveis para ajuste.

Covariaveis
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As variaveis de confusdo estudadas foram: sexo (feminino; masculino); classe
socioecondmica segundo critérios da Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa
(ABEP) categorizadas em A, B, C e D-E (sendo a classe A mais rica e escolarizada e a classe
D/E a mais pobre e menos instruida. A renda familiar média por més em cada classe
socioecondmica em 2016 foi A = US $ 5989, B = US $ 2021, C=US $ 1241, DIE=US $
220) [33], consumo de bebidas alcodlicas atual (ndo; sim), tabagismo atual (ndo, sim) e
atividade fisica (insuficientemente ativo - menos que 150 minutos de atividade fisica por
semana e ativo fisicamente - 150 minutos ou mais de atividade fisica por semana). Em S&o
Luis a atividade fisica foi avaliada pelo Self Administered Physical Activity Checklist
(SAPAC) [34] e em Ribeirdo Preto e Pelotas foi avaliado pelo International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ) [35].

O indice de massa corporal (IMC) foi considerado nesse estudo para verificar se € uma
variavel mediadora em caso de seu ajuste nas analises fizer desaparecer a associa¢do entre
BAA e DMO [36]. Isso é devido ao maior consumo de BAA poder aumentar o IMC e esse
por sua vez ter relacdo com maior DMO [37]. O IMC foi calculado pelo peso em quilograma
dividido pela altura em metros ao quadrado. A altura dos adolescentes foi obtida em
centimetros por meio de estadidmetro de marca Altura Exata®, Minas Gerais, Brasil. A
massa corporal total foi obtida em quilogramas por meio de uma balanca de marca Filizola®.

Analises estatisticas

Os dados foram analisados no programa estatistico STATA® versdo 14.0. Na andlise
descritiva foram apresentadas frequéncias absolutas e relativas para as variaveis categoricas e
média e desvio padrdo para as variaveis continua.

As associagOes entre o consumo de BAA e DMO foram estimadas pelos coeficientes (p)
das analises de regressdo linear bruta e ajustadas para o conjunto minimo de variaveis
indicadas pelo modelo tedrico e para o IMC. O nivel de significancia empregado foi de 0,05.
Para avaliar o tamanho do efeito das associag0es estudadas com o objetivo de entender seu
significado prético e clinico, utilizou-se coeficiente padronizado (B padronizado) pelo qual ¢é
indicado a mudanca de um determinado valor em desvio padrdo na variavel desfecho causada
pela mudanca de um desvio padrdo na variavel exposicdo. Considerou-se tamanho do efeito
pequeno quando em torno de 0,10 [38]. Foram testadas interagdes entre cidade e BAA, e sexo
e BAA na DMO de corpo e coluna, as quais ndo foram significativas, portanto, nas analises
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foram incluidas as cidade e sexo no mesmo modelo. Para a analise da interacdo, o nivel de

significancia estabelecido foi de 0,10.

RESULTADOS

A amostra foi composta na maior parte por jovens do sexo feminino (53,8%),
pertencentes a classe socioecondmica C (41,3%), ndo fumantes (89,1%), que consumiam
bebidas alcodlicas (61,3%) e praticavam atividade fisica (63,4%) (Tabela 1).

A média de DMO de corpo e coluna lombar foi de 1,2 g/cm? O consumo médio de
BAA foi de 1,6 vezes ao dia, com média de 281,5 mililitros consumidos diariamente,
fornecendo 5,9% de calorias totais da alimentacdo. Os jovens com maior tercil de consumo de
BAA o fizeram em média de 3,4 vezes ao dia, com média de 629,0 mililitros consumidos
diariamente, fornecendo em média 11,4% de calorias totais da alimentacdo (Tabela 2).

Encontrou-se associacao entre o maior tercil de frequéncia diaria de consumo de BAA
(2,1 a 16,7 vezes/dia) e DMO de coluna lombar (B = -0,009; 1C95%: -0,017; -0,001), sendo
essa associagdo de tamanho do efeito pequeno (B padronizado = -0,030). Essa associagdo
manteve-se apos ajuste para as variaveis confundidoras ( = -0,012; 1C95%: -0,021; -0,004; B
padronizado = -0,042) e para o IMC (p = -0,008; 1C95%: -0,016; -0,001; B padronizado = -
0,030). N&o houve associagdo entre 0 maior tercil de frequéncia diaria de consumo de BAA e
DMO de corpo (B =-0,003; IC: -0,009; 0,004; B padronizado = -0,120) (Tabela 3).

N&o ocorreram associacdes entre a maior quantidade consumida diariamente de BAA
(275,6 a 3862,5 ml/dia) e DMO de corpo (B = 0,008; IC: 0,002; 0,015; B padronizado = 0,025)
e coluna lombar (B = 0,001; IC: -0,07; 0,009; B padronizado = 0,005) (Tabela 4 e 5) e
também daqueles jovens com maior contribuicdo energética de BAA (6,9% a 25,7% das
calorias diarias) e DMO de corpo (B = 0,004; IC: -0,002; 0,011; B padronizado = 0,020) e
coluna lombar (B = -0,001; IC: -0,009; 0,007; B padronizado = -0,003) (Tabela 5).

DISCUSSAO

O principal resultado desse estudo foi que a maior frequéncia diaria do consumo de
BAA associou-se a reducdo de DMO de coluna lombar, sendo essa associa¢ao independente
do sexo, classe socioeconémica, consumo de bebidas alcodlicas, tabagismo, atividade fisica e
IMC.
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Os pontos fortes do estudo incluiram a utilizacdo da densitometria por dupla emisséo de
raios-X como método acurado para estimar a DMO; a consideracdo de dois sitios de avaliacdo
da DMO (corpo e coluna lombar) e trés indicadores para avaliar o consumo de BAA
(frequéncia, gquantidade e contribuicdo energética didrias) como formas de analises mais
detalhadas sobre as associagdes entre BAA e DMO; a analise que considerou um conjunto
minimo de variaveis confundidoras para ajuste com intuito de evitar vies, ajustes
desnecessarios, associacOes espdrias e erros de estimativas na associacdo entre o consumo de
BAA e DMO.

A limitacdo é que, embora nesse estudo foram utilizados dados de trés coortes de
nascimentos, apenas dados transversais foram utilizados na andlise, 0 que impede a
determinacdo da causalidade. Apesar dessa limitacdo, o método utilizado para avaliar o
consumo de BAA foi referente ao ultimo ano, representando o consumo habitual. Além disso,
vale ressaltar que o QFA pode superestimar o consumo alimentar. Porém, ele é um
instrumento que se baseia no principio de que a estimativa da dieta habitual representa um
fator de exposicdo mais importante que o consumo pontual [39], sendo, portanto, preferivel
em estudos para avaliar a intensidade da exposicao [40].

Né&o foram encontradas associacdes entre frequéncia diria do consumo de BAA e DMO
de corpo e entre a quantidade consumida e contribuicdo energética de BAA e DMO de corpo
e coluna lombar. No entanto, mesmo apresentando um efeito de magnitude pequena, foi
verificada associacdo entre maior frequéncia de consumo de BAA e reducdo da DMO de
coluna lombar. Observou-se que a mudanca de um desvio padrdo na frequéncia de consumo
de BAA reduz a DMO de coluna lombar em 0,030 desvio padrdo. Pode ser que o alto
consumo de BAA por esses adolescentes ndo tenha proporcionado desmineralizacdo Gssea
acentuada em virtude de ser uma populagdo de jovens, em que se espera que ainda esteja
ocorrendo a mineralizacdo 0ssea [1, 41]. Esse fato também pode ter contribuido para néo ter
ocorrido associagOes entre frequéncia diaria do consumo de BAA e DMO de corpo e entre a
quantidade consumida e contribuicdo energética de BAA e DMO de corpo e coluna lombar.
Ademais, esses resultados sdo importantes porque ter encontrado associacdo apenas na DMO
de coluna lombar pode ser um indicativo de inicio da desmineralizacdo Ossea que pode
ocorrer no corpo todo caso haja o consumo continuo e excessivo de BAA por essa populagédo
estudada.

Outros estudos encontraram resultados semelhantes sobre a associagdo entre BAA e
DMO. Libuda et al. [4] verificaram em uma amostra de 228 pessoas de 6 a 18 anos na
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Alemanha que a ingestdo de BAA composta por refrigerantes, iced tea, sucos de frutas,
refrescos de frutas, bebidas esportivas e energéticas foi associada a reducdo de 0,009 mg/mm
na DMO. Whiting et al. [7] viram que o consumo de refrigerantes e sucos de frutas de 112
adolescentes no Canada foi associado a menor massa 0ssea, sendo em até 0,256 gramas a
menos entre aqueles que consumiram maior quantidade de BAA.

Resultados diferentes com associacgdes indiretas entre BAA e DMO foram encontrados
por outros estudos. Bukhar et al. [42] estudaram 267 pessoas de 19 a 24 anos de idade na
Arabia Saudita e observaram associacdo entre obesidade e maior DMO, sendo que a
obesidade estava associada ao maior consumo de café, cha, refrigerantes, leite e sucos
analisados separadamente. Braun [8] com dados do NANHES Il incluindo individuos de 20 a
35 anos observaram que 0 maior consumo de BAA reduziu o consumo de leite e esse
associou-se a menor DMO.

Acredita-se que a associacdo entre BAA e DMO ocorra pelos aglcares contidos nessas
bebidas. A ingestdo de acUcares das BAA pode implicar em mecanismos fisiologicos e
metabolicos que proporcionam a desmineralizacdo dssea, ndo sendo somente pela menor
ingestdo de leite ou pelo impacto que a obesidade causa ha DMO como relatado em outros
estudos [8,42-35].

Alguns estudos constataram que o consumo de BAA causa hiperinsulinemia,
produzindo hipercalcidria por inibicdo da reabsorcdo tubular renal de célcio, tornando-o
menos disponivel para mineralizacdo 6ssea [10, 43-48]. Outro possivel mecanismo, seria pela
inibicdo da proliferacdo dos osteoblastos quando a hiperglicemia, causada pelo consumo de
BAA, prejudica a resposta dos osteoblastos ao fator de crescimento semelhante a insulina tipo
I (IGF-I) com menor proliferacdo dessas células e prejuizo na osteogénese [49].

Ressalta-se que a frequéncia de consumo diaria em comparacao a quantidade consumida
e contribuicdo energética representa maior fator de risco para reducdo da DMO, uma vez que
a frequéncia de consumo diaria tem outro efeito fisiolégico que pode contribuir para maior
desmineralizacdo dssea. Dessa forma, quanto mais vezes ao dia se consomem BAA, maior
sera o tempo de hiperglicemia [50], pois 0s aglcares de adicdo tém impacto na hiperglicemia
pos-prandial que podem resultar em uma cascata pré-inflamatéria podendo persistir por até 16
horas apos o pico hiperglicémico. Esses fatores podem prejudicar ainda mais a atividade de
osteoblastos e a sintese dssea devido a hiperglicemia [48].

No presente estudo optou-se por ndo incluir o consumo de leite, café e sucos naturais,

pois mesmo podendo conter acUcares adicionados, eles tém alguns componentes como
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minerais, vitaminas ou cafeina os quais podem contribuirem na maior DMO, sendo um efeito
contrario ao objetivo desse trabalho. Foram estudadas apenas associagdes das BAA adocadas
no processo de industrializacdo na DMO dos jovens avaliados. Essa decisdo foi pautada no
tipo e quantidade de acgucares utilizados nas bebidas adocadas industrialmente e no seu maior
impacto negativo para a saude [9]. Entre todos os agUcares, os mais utilizados para adocar as
BAA pela indUstria sdo a sacarose e xarope de milho com alta concentracdo de frutose por
serem de menor custo. A ingestdo excessiva de frutose tem outro mecanismo que pode
contribuir para menor DMO, pois seu catabolismo no figado resulta em acidose por meio da
formacdo de acido Urico, assim, ions de célcio dos 0ssos sdo desviados para 0 sangue para
restabelecer a homeostase corporal [51-52].

Em conclusdo, o maior consumo de BAA esteve associado a reducdo da DMO de
coluna lombar, ndo sendo associado na DMO do corpo todo. Mesmo essa reducdo sendo de
pequena magnitude, esse resultado é preocupante devido a pouca idade da populacdo
estudada. Uma vez que, ja se observa o efeito negativo do consumo de BAA na DMO em uma
fase da vida em que ainda esta ocorrendo a formacdo da massa 0ssea. Assim, associacfes de
maior magnitude entre BAA e DMO podem ocorrer em idades futuras caso essa populacéo

continue consumindo BAA de forma excessiva e persistente.
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Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo (processo n° 2.998.903) e o de Pelotas pelo CEP
da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Pelotas (processo n° 1.250.366). Todos
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(TCLE).



56

REFERENCIAS

1. Bachrach LK, Gordon CM (2016) Bone densitometry in children and adolescents.
Pediatrics 138(4): 1-7e. DOI: 10.1542/peds.2016-2398.

2. Branddo CMA, Camargos BM, Zerbini CA, Plapler PG, Mendonca LMC, Albergaria B,
Pinheiro MM, Prado M, Eis SR (2009) Posicbes oficiais 2008 da Sociedade Brasileira de
Densitometria Clinica (SBDens). Arq Bras de Endocrinol e Metab 53(1): 107-112.
DOI:10.1590/S0004-27302009000100016.

3. Hirota T, Hirota K. Bone and Nutrition. Nutritional management of osteoporosis (2015)
Clinical Calcium. 25(7):1049-1055. DOI: CliCa150710491055.

4. Libuda L, Alexy U, Remer T, Stehle P, Schoenau E, Kersting M (2008) Association
between long-term consumption of soft drinks and variables of bone modeling and
remodeling in a sample of healthy German children and adolescents. Am J Clin Nutr, 88 (6):
1670-1677. DOI: 10.3945/ajcn.2008.26414.

5. CDC. Center for Disease Control Prevention (2010) The CDC Guide to Strategies for
Reducing the consumption of sugar-sweetened beverages.

6. Hostmark AT, Sggaard AJ, Alver K, Meyer (2011) The Oslo Health Study: A Dietary
Index Estimating Frequent Intake of Soft Drinks and Rare Intake of Fruit and Vegetables Is
Negatively Associated with Bone Mineral Density. J Osteopos.
http://dx.doi.org/10.4061/2011/102686

7. Whiting SJ, Healeya A, Psiuka S, Mirwaldb R, Kowalskib K, Baileyb DA (2001)
Relationship between carbonated and other low nutrient dense beverages and bone mineral
content of adolescents. Nutr Res 21 (8): 1107-1115. doi.org/10.1016/S0271-5317(01)00324-4

8. Braun A (2011) Relations among bone health measures and beverage intakes during the
bone building years. Thesis. The Ohio State University.

9 Scapin T, Fernandes AC Proenca RPC (2017) Added sugars: definitions, classifications,
metabolism and health implications. Rev Nutr 30: 663-667. dx.doi.org/10.1590/1678-
98652017000500011.

10. Thom JA, Morris JE, Blshop A, Blacklock NJ (1978) The Influence of Refined
Carbohydrate on Urinary Calcium Excretion. Br J Urol (1'Y78). 50(7): 459-464.

11. Massey LK (2001) Is caffeine a risk factor for bone loss in the elderly? Am J Clin Nutr
74(5): 569-570. DOI: 10.1093/ajcn/74.5.569.

12. Whiting SJ, Vatanparast H, Baxter-Jones A, Faulkner RA, Mirwald R, Bailey DA (2004)
Factors that affect bone mineral accrual in the adolescent growth spurt. J. Nutr. 134(3): 696S-
700S. DOI: 10.1093/jn/134.3.696S



57

13. Coimbra LC, Figueiredo FP, Silva AAM, Barbieri MA, Bettiol H, Caldas AJM, Mochel
EG, Ribeiro VS (2007) Inadequate utilization of prenatal care in two Brazilian birth
cohorts. Braz J Med Biol Res40(9): 1195-1202. http://dx.doi.org/10.1590/S0100-
879X2006005000116

14. Cardoso VC, Simdes VMF, Barbieri MA, Silva AAM, Bettiol H, Alves MTSSB, Goldani
MZ (2007) Profile of three Brazilian birth cohort studies in Ribeirao Preto, SP and Sao Luis,
MA. Braz J Med Biol Res 40(9): 1165-76. http://dx.doi.org/10.1590/S0100-
879X2006005000148

15. Victora CG, Hallal PC, Aradjo CL, Menezes AM, Wells JC, Barros FC (2008) Cohort
profile: the 1993 Pelotas (Brazil) birth cohort study. Int J Epidemiol 37: 704-709. DOI:
10.1093/ije/dym177

16. Goncalves H, Wehrmeister FC, Assuncao MCF, Tovo-Rodrigues L, Oliveira 10, Murray
J, Anselmi L, Barros FC, Victora CG, Menezes AMB (2018) Cohort Profile Update: The
1993 Pelotas (Brazil) birth cohort follow-up at 22 years. Int J Epidemiol 47(5): 1389—-1390e.
DOI: 10.1093/ije/dyx249

17. Harris PA, Taylor R, Thielke R, Payne J, Gonzalez N, Conde JG (2009) Research
electronic data capture (REDCap)-A metadatadriven methodology and workflow process for
providing translational research informatics support. J Biomed Inform 42(2). 377-81.
http://dx.doi.org/10.1016/j.jbi.2008.08.010.

18. Schneider BC, Dumith SC, Lopes C, Severo M, Assun¢do MCF (2016) How Do Tracking
and Changes in Dietary Pattern during Adolescence Relate to the Amount of Body Fat in
Early Adulthood? PloS one 11(2): €0149299. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0149299

19. Oliveira NCF, Braganca MLBM, Anjos ABSL, Bogea EG, Cantanhede NAC, Franca
AKTC (2019). Energy contribution and food consumption by adolescents from a Brazilian
Northeast capital. Adolesc. Saude 16(4): 17-22.

20. Sousa RDS, Braganca MLBM, Oliveira BR, Coelho CCNDS, Silva AAMD (2020)
Association between the Degree of Processing of Consumed Foods and Sleep Quality in
Adolescents. Nutrients 12(2): 462. https://doi.org/10.3390/nu12020462

21. Kroke A, Klipstein-Grobuschu K, Voss S, Mdseneder J, Thielecke F, Noack R, Boeing H
(1999) Validation of a self-administered food-frequency questionnaire administered in the
European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition (EPIC) Study: comparison of
energy, protein, and macronutrient intakes estimated with the doubly labeled water, urinary
nitrogen, and repeated 24-h dietary recall methods. Am J Clin Nutr 70(4): 439-47.
http://dx.doi.org/10.1093/ajcn/70.4.439

22. Benzecry E, pinheiro AB, Lacerda EM, Gomes MC, da Costa V (2005) Tabela de
avaliacdo de consumo alimentar em medidas caseiras. 5 ed. Rio de Janeiro: Atheneu.

23. Ndcleo de Estudos e Pesquisas em Alimentacdo. Universidade Estadual de Campinas
(NEPA-UNICAMP) (2011) Tabela brasileira de composicdo de alimentos -TACO. 4. ed. rev.
e ampl. Campinas: UNICAMP/NEPA.


https://doi.org/10.1371/journal.pone.0149299

58

24. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica. Pesquisa de orcamentos Familiares 2008-
2009 (2011) Tabela de composicdo nutricional dos alimentos consumidos no Brasil. Rio de
Janeiro: IBGE.

25. US Department of Agriculture (2011) Nutrient Database for Standard Reference - SR14.
Washington DC: US Department of Agriculture.

26. Textor J, Hardt J, Knippel S. (2011) DAGitty: a graphical tool for analyzing causal
diagrams. Epidemiol 22(5):45. DOI: 10.1097/EDE.0b013e318225c2be

27. Cortes TR, Faerstein E, Struchiner CJ (2016) Utilizacdo de diagramas causais em
epidemiologia: um exemplo de aplicacdo em situacdo de confusdo. Cad. de Saude Pudblica
32(8). http://dx.doi.org/10.1590/0102-311X00103115.

28. Greenland S, Pearl J, Robins JM (1999) Causal diagrams for epidemiologic research.
Epidemiology 10(1): 37-48.

29 Robins JM, Hernan MA, Brumback B (2000) Marginal structural models and causal
inference in epidemiology. Epidemiology, pp. 550-560. DOI: 10.1097/00001648-200009000-
00011

30. Werneck GL (2016) Diagramas causais: a epidemiologia brasileira de volta para o futuro.
Cad. saude publica 32(8): e00120416, 2016. http://dx.doi.org/10.1590/0102-311X00120416

31. Winther A, Jargensen L, Ahmed LA, Christoffersen T, Furberg AS, Grimnes G (2018)
Bone mineral density at the hip and its relation to fat mass and lean mass in adolescents: the
Tromsg Study, Fit Futures. BMC Musculoskelet Disord 19(1):21.
http://dx.doi.org/10.1186/s12891-018-1933-x

32. Klentrou P, Ludwa IA, Falk B (2011) Factors associated with bone turnover and speed of
sound in early and late-pubertal females. Appl Physiol Nutr Metab 36(5):707-14. doi:
10.1139/h11-085.

33. Brasil. Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (2015) Critério de classificagdo
econdmica Brasii — CCEB. [Acesso em 11 dez 2018]. Disponivel em:
http://www.abep.org/criterio-brasil.

34. Sallis JF, Strikmiller PK, Harsha DW, Feldman HA, Ehlinger S, Stone EJ, Williston J,
Woods S (1996) Validation of interviewer-and self-administered physical activity checklists
for fifth grade students. Med Sci Sports Exerc 28(7): 840-51. DOI: 10.1097/00005768-
199607000-00011

35. Craig CL, Marshall AL, Sjostrom M, Bauman AE, Booth ML, Ainsworth BE, Pratt M,
Ekelund U, Yngve A, Sallis JF, Oja P (2003) International physical activity questionnaire: 12-
country reliability and validity. Med. Sci. Sports Exerc 35: 1381-1395. DOI:
10.1249/01.MSS.0000078924.61453.FB



59

36. Fairchild AJ, McDaniel HL (2017) Best (but oft-forgotten) practices: mediation analysis.
Am J Clin Nutr 105(6): 1259-1271. DOI: 10.3945/ajcn.117.152546

37. Van Leeuwen J, Koes BW, Paulis WD, Middelkoop MV (2017) Differences in bone
mineral density between normal-weight children and children with overweight and obesity: a
systematic review and meta-analysis. Obes Rev 18(5): 526-546. doi.org/10.1111/0br.12515

38. Kline RB (2016) Principles and Practice of Structural Equation Modeling. New York, ed.
4,

39. Willet, W.C. Nutritional Epidemiology; Oxford University Press: New York, NY, USA, 1998.

40. Pereira, R.A.; Sichieri, R. Métodos de avaliacdo do consumo alimentar. In Epidemiologia
Nutricional; Kac, G., Sichieri, R., Gigante, D.P., Eds.; Atheneu: Rio de Janeiro, Brazil, 2007;
Chapter 10; pp. 181-200.

41. del Rio L, Carrascosa A, Pons F, Gussinyé M, Yeste D, Domenech M (1994) Bone
mineral density of the lumbar spine in white Mediterranean Spanish children and adolescents:
changes related to age, sex and puberty. Pediatr Res 35: 362-366. DOI: 10.1203/00006450-
199403000-00018

42. Bukhar HM, Nada IS, Header EA (2012) Effect of obesity and dietary factors on bone
mineral density levels among female students in umm Al-Qura University. The Egyptian
Journal of Hospital Medicine 49: 678— 690. DOI: 10.12816/EJHM.2012.16207

43. Tjaderhane L, Larmas M (1998) A High Sucrose Diet Decreases the Mechanical Strength
of Bones in Growing Rats. The Journal of Nutrition 128(10): 1807-1810,
https://doi.org/10.1093/jn/128.10.1807

44, Tsanzi E, Light HR, Tou JC (2008) The effect of feeding different sugar-sweetened
beverages to growing female Sprague—Dawley rats on bone mass and strength. Bone 42: 960—
968. DOI: 10.1016/j.bone.2008.01.020

45. Zernicke RF, Salem GJ, Barnard RJ, Schramm E (1995) Long-Term, High-Fat-Sucrose
Diet Alters Rat Femoral Neck and Vertebral Morphology, Bone Mineral Content, and
Mechanical Properties. Bone 16(1): 25—3. DOI: 10.1016/s8756-3282(00)80007-1

46. Koh ET, Min KW (1991) Fructose precipitates calcium phosphate in the kidneys of
female rats fed magnesium-deficient diets. Magnes Res 4: 171-176.

47. Koh ET, Reiser S, Fields M (1989) Dietary fructose as compared to glucose and starch
increases the calcium content of kidney of magnesium-deficient rats. J Nutr. 119: 1173-1178.
DOI: 10.1093/jn/119.8.1173



60

48. Milne DB, Nielsen FH (2000) The interaction between dietary fructose and magnesium
adversely affects macromineral homeostasis in men. J Am Coll Nutr 19: 31-37. DOI:
10.1080/07315724.2000.10718911

49. Terada M, Inaba MY, Yano, Hasuma TY, Nishizaw A, Morii H, Otani S (1998) Growth-
Inhibitory Effect of a High Glucose Concentration on Osteoblast-like Cells. Bone 22(1): 17—
23. DOI: 10.1016/s8756-3282(97)00220-2

50. Lana A, Rodriguez-Artalejo F, Lopez-Garcia E (2014) Consumption of sugar-sweetened
beverages is positively related to insulin resistance and higher plasma leptin concentrations in
men and nonoverweight women. J. Nutr. 144: 1099-1105. doi: 10.3945/jn.114.195230

51. Emmerson BT (1974) Effect of oral fructose on urate production. Ann Rheum Dis 33:
276-280. DOI: 10.1136/ard.33.3.276

52 Barzel US (1995) The Skeleton as an lon Exchange System: Implications for the Role of
Acid-Base Imbalance in the Genesis of Osteoporosis. J Bone Mine Res 10(10): 1431-1436.
10.1002/jbmr.5650101002



61

Figura 1. Gréfico aciclico direcionado sobre a associacdo do consumo de bebidas com adi¢cdo de acgUcar e densidade mineral
0ssea.

BAA: bebidas com adicdo de agucar - variavel exposicdo. DMO: densidade mineral 6ssea — variavel desfecho. PTH: Horménio da
paratireoide



Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e habitos de vida de jovens da coorte RPS,
Ribeirdo Preto 2016/17, Pelotas 2015/16 e S&o Luis 2016.

Variaveis n %

Idade em anos

18 1640 24,8
19 753 114
21 134 2,0
22 3241 48,9
23 852 12,9
Sexo

Masculino 3060 46,2
Feminino 3560 53,8
Classe socioecondmica*

A 507 1,7
B 2521 38,1
C 2737 41,3
D/E 384 5,8
Ignorado 471 7,1
Tabagismo atual

Né&o 5901 89,1
Sim 719 10,9
Consumo de bebidas alcodlicas atual

Né&o 2356 35,6
Sim 4060 61,3
Ignorado 204 3,1
Atividade fisica

Insuficientemente ativo 2424 36,6
Ativo 4196 63,4
Total 6620 100,0

Renda familiar média por més em cada classe socioeconémica em 2016: A = US $
5989, B=US $2021,C=US $ 1241, D/E =US $ 220.
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Tabela 2. Médias e desvio padrdo da densidade mineral 6ssea e consumo de bebidas com adicdo de aglcar de jovens da coorte RPS, Ribeirdo Preto,
Ribeirdo Preto 2016/17, Pelotas 2015/16 e S&o Luis 2016.

Variaveis N Valor minimo Valor Maximo Média DP
DMO 2 do corpo em g/cm? 6620 0,7 1,7 1,2 0,1
DMO 2 da coluna lombar em g/cm? 6620 0,6 1,8 1,2 0,1
Frequéncia didria de BAA 6620 0 16,7 1,6 1,7
1° tercil 2253 0 0,6 0,3 0,3
2° tercil 2179 0,7 2,0 1,2 0,6
3° tercil 2188 2,1 16,7 3,4 2,0
Consumo diério de BAA em ml/dia 6620 0 3862,5 281,5 374,1
1° tercil 2212 0 83,2 39,9 34,7
2° tercil 2205 83,4 275,5 176,6 82,1
3° tercil 2203 275,6 3862,5 629,0 471,5
Contribuicdo energética diaria de BAA ° (%) 6620 0 25,7 59 5,7
1° tercil 2207 0 2,4 1,5 1,5
2° tercil 2207 2,5 6,8 4,8 2,6
3° tercil 2206 6,9 25,7 11,4 6,2

2 DMO: densidade mineral 6ssea. ® BAA: bebidas com adicdo de aclcar.
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Tabela 3. Associacgdo entre frequéncia didria de consumo de bebidas com adi¢do de acUcar e densidade mineral 6ssea de jovens das coortes RPS,
Ribeirdo Preto 2016/17, Pelotas 2015/16 e S&o Luis 2016.

Frequéncia diaria de BAA Densidade mineral 6ssea de corpo todo Densidade mineral 6ssea de coluna
lombar
Tercil n n° de vezes B 95% ClI p value P padronizado® B2 95% CI P B padronizado ®
value

Andlise bruta

1° 2253 0a0,6 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2179 0,7a2,0 0,005 -0,002;0,011 0,159 0,020 0,000 -0,007; 0,008 0,913 0,001

3° 2188 2,1a16,7 -0,003 -0,009; 0,004 0,406 -0,120 -0,009 -0,017;-0,001 0,032 -0,030
Anélise ajustada ¢

1° 2253 0a0,6 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2179 0,7a2,0 -0,001 -0,007; 0,005 0,689 -0,005 -0,001 -0,009; 0,007 0,781 0,004

3° 2188 2,1a16,7 -0,009 -0,014;-0,003 0,005 -0,036 -0,012  -0,021,; -0,004 0,003 -0,043
Anélise ajustada 9

1° 2253 0a0,6 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2179 0,7a2,0 -0,001 -0,005; 0,005 0,971 -0,001 -0,000 -0,008; 0,008 0,975 -0,001

3° 2188 2,1a16,7 -0,004 -0,009; 0,001 0,131 -0,017 -0,008  -0,016; -0,001 0,036 -0,030

2 B: Coeficiente da regresséo linear. ® p padronizado: tamanho do efeito. ¢ Analise ajustada para sexo, classe econdmica, consumo de bebidas
alcodlicas, tabagismo e atividade fisica. ¢ Analise ajustada para sexo, classe socioecondmica, consumo de bebidas alcodlicas, tabagismo, atividade
fisica e indice de massa corporal.
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Tabela 4. Associacdo entre consumo diario (em mil/dia) de bebidas com adi¢cdo de acucar e densidade mineral 0ssea de jovens das coortes RPS,
Ribeirdo Preto 2016/17, Pelotas 2015/16 e S&o Luis 2016.

Consumo diario em ml/dia Densidade mineral dssea de corpo todo Densidade mineral 6ssea de coluna lombar
Tercil n ml/dia B 95% CI pvalue P padronizado® B2 95% CI p value P padronizado®
Anélise bruta

1° 2212 0a83,2 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2205 83,4a2755 0,006  -0,001; 0,013 0,073 0,025 -0,002 -0,010; 0,006 0,647 -0,006

3° 2203 275,6a3862,5 0,008 -0,002;0,015 0,072 0,035 0,001 -0,007;0,009 0,726 0,005
Analise ajustada ©

10 2212 0a83,2 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2205 83,4a2755 -0,001  -0,007; 0,005 0,793 -0,003 -0,003 -0,011; 0,005 0,477 -0,010

3° 2203 275,6a3862,5 -0,004 -0,011;0,002 0,159 -0,018 -0,004 -0,012; 0,004 0,362 -0,014
Anélise ajustada ¢

10 2212 0a83,2 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2205 83,4a2755 -0,001 -0,006; 0,004 0,778 -0,003 -0,003 -0,011; 0,005 0,474 -0,010

3° 2203 275,6a3862,5 -0,003 -0,008;0,002 0,286 -0,012 -0,003 -0,011; 0,005 0,488 -0,010

2 B: Coeficiente da regresséo linear. ® B padronizado: tamanho do efeito. ¢ Anélise ajustada para sexo, classe socioecondmica, consumo de bebidas
alcodlicas, tabagismo e atividade fisica. ¢ Analise ajustada para sexo, classe socioecondmica, consumo de bebidas alcodlicas, tabagismo, atividade
fisica e indice de massa corporal.
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Tabela 5. Associacao entre contribuicdo energética diaria (%) de bebidas com adicdo de acUcar e densidade mineral 0ssea de jovens das coortes
RPS, Ribeirdo Preto 2016/17, Pelotas 2015/16 e S&o Luis 2016.

Contribuicéo energética diaria (%)

Densidade mineral dssea de corpo todo

Densidade mineral 6ssea de coluna lombar

Tercil n % B2 95% CI pvalue P padronizado® P2 95% Cl p value P padronizado®
Andlise bruta

1° 2207 0az24 0,000 - - - 0,000 - - -

2° 2207 25a6,8 0,006  -0,000; 0,013 0,052 0,028 0,001 -0,007;0,008 0,877 0,002

3° 2206 6,9 a 25,7 0,004 -0,002; 0,011 0,202 0,018 -0,001 -0,009; 0,007 0,840 -0,003
Anélise ajustada ©

1° 2207 0az24 0,000 - - - 0,000 - - -

20 2207 2,5a6,8 -0,000 -0,006; 0,006 0,929 -0,001 0,000 -0,008; 0,008 0,937 0,001

3° 2206 6,9 a 25,7 -0,002  -0,018; 0,004 0,460 -0,010 -0,002 -0,010; 0,006 0,660 -0,006
Anélise ajustada 9

1° 2207 0az24 0,000 - - - 0,000 - - -

20 2207 2,5a6,8 0,000 -0,005; 0,006 0,835 0,002 0,001 -0,007;0,009 0,804 0,003

3° 2206 6,9 a 25,7 -0,002  -0,007; 0,003 0,415 -0,009 -0,002 -0,010; 0,006 0,645 -0,006

3 B: Coeficiente da regressio linear. ® B padronizado: tamanho do efeito. ¢ Anélise ajustada para sexo, classe socioecondmica, consumo de

bebidas alcoolicas, tabagismo e atividade fisica. ¢ Andlise ajustada para sexo, classe socioecondmica, consumo de bebidas alcodlicas,

tabagismo, atividade fisica e indice de massa corporal.
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RESUMO

Os objetivos foram avaliar a associacdo entre consumo de bebidas com adicdo de acgucar
(BAA) e indice de massa muscular (IMM) segundo o sexo de adolescentes de Sdo Luis,
Maranhdo, Brasil e analisar se os acUcares contidos nas BAA sdo mediadores da associacdo
estudada. Trata-se de andlise transversal que avaliou 2.393 adolescentes de 18 e 19 anos
pertencentes a coorte de nascimento de Sao Luis de 1997/1998. As BAA (refrigerantes, sucos
industrializados e achocolatados) foram analisadas pela frequéncia de consumo diaria e
contribuicdo energética categorizadas em tercis, obtidas a partir do questionério de frequéncia
alimentar (QFA). O IMM, avaliado pela densitometria por dupla emissédo de raios-X, foi
obtido pela razdo entre a massa muscular (quilogramas) e altura (metros) ao quadrado.
Modelos ndo ajustado e ajustados para caracteristicas sociodemograficas, de estilo de vida e
consumo alimentar foram analisados por regressao linear. Os agucares contidos nas BAA
foram analisados como mediadores em caso de seu ajuste fizer desaparecer a associacdo entre
BAA e IMM. Utilizou-se coeficiente padronizado (p padronizado) para avaliar o tamanho do
efeito. O maior tercil de frequéncia de consumo diaria de BAA (1,1 a 10,1 vezes/dia) foi
associado a reducdo do IMM para os sexos masculino (f = -0,31; 1C95%: -0,60; -0,01; B
padronizado = -0,070) e feminino (B = -0,24; 1C95%: -0,45; -0,02; B padronizado = -0,068).
Essas associagdes ndo se mantiveram ap0s 0 ajuste para os aglcares contidos nas BAA no
sexo masculino (B = -0,16; 1C95%: -0,52; 0,20; B padronizado = -0,060) e feminino ( = 0,01;
IC95%: -0,24; 0,24; B padronizado = -0,051). O maior tercil de contribuicdo energética de
BAA (representando 3,0 a 28,4% em relacdo as calorias totais) foi associado a redugédo do
IMM nos adolescentes do sexo masculino (f = -0,34; 1C95%: -0,64; -0,04; B padronizado = -
0,080). Essa associagdo ndo se manteve apos ajuste para aglcares contidos nas BAA (f = -
0,19; 1C95%: -0,51; 0,12; B padronizado = -0,076). N&o houve associagéo entre o maior tercil
de contribuicdo energética de BAA e IMM nos adolescentes do sexo feminino (p = -0,05;
IC95%: -0,27; 0,16; B padronizado = 0,015). Os adolescentes com maior consumo de BAA
apresentaram fator de risco para a diminui¢do do IMM e os agucares das BAA podem ser 0s

responsaveis pelas associa¢des encontradas.

Palavras-chave: bebidas; acUcares; massa magra; adolescentes; estudo observacional.
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INTRODUCAO

A acessibilidade e o consumo de bebidas com adicéo de acucar (BAA) tem aumentado
nos ultimos anos em todo o mundo ™. Essas bebidas caracterizam-se por terem alta densidade
energética e por serem um componente modificdvel da dieta. Os adolescentes tém grande
participacdo no aumento da ingestdo de BAA, pois elas sdo doces, possuem alta
palatabilidade, tém forte publicidade das industrias de alimentos, sdo praticas para consumo e
de fécil acesso 2. Além disso, os jovens sdo mais tendenciosos s praticas alimentares ndo
saudaveis, reduzindo a ingestdo de leite e 4gua e aumentando o consumo de BAA EI,

Tais caracteristicas tornam o consumo de BAA preocupante por essas bebidas
representarem risco para a salde humana, aumentando inclusive a mortalidade . E bem
estabelecido que as BAA implicam no aumento de gordura corporal, por serem as principais
fontes de acUcares adicionados na alimentacdo e por esses aclcares afetarem menos na
saciedade do que outros alimentos isoenergéticos ©l.

Por outro lado, poucos estudos investigaram associa¢des entre o consumo alimentar e a
massa muscular em adolescentes e adultos jovens. Nesse sentido, investigacdes dos efeitos
das BAA na massa muscular sdo escassos. Encontrou-se apenas um estudo que analisou essa
associacdo entre 640 adolescentes de 14 a 18 anos da Georgia, Estados Unidos [, sendo
constatado que o consumo de BAA foi associado negativamente com a massa muscular. H4
registros que os aclcares contidos nessas bebidas podem interferir em autofagia das células
muscular 1, encurtamento de teldmeros, senescéncia celular e apoptose [l Esses achados
podem ter relacdo com a funcionalidade das células musculares e com a reducdo da massa
muscular.

Dessa forma, a associagdo entre consumo de BAA e massa muscular precisa ser
investigada, pois a perda da massa muscular pode predizer doengas cardiovasculares e
mortalidade ao longo da vida Y. E como ocorre perda progressiva de massa muscular na
vida adulta e na meia-idade, sendo que a taxa da perda é acelerada e mantida durante o
envelhecimento, torna-se necessario descobrir fatores que precocemente podem acarretar
perda de massa muscular 2. Essas descobertas podem auxiliar na intervencio desde a
adolescéncia para amenizar 0s prejuizos da reducdo da massa muscular em adultos e idosos
[7’12].

Considerando o aumento do consumo de BAA entre os adolescentes %l e o possivel

efeito deletério na massa muscular que o consumo dessas bebidas pode ocasionar, é
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necessario conhecer quais fatores podem interferir na ocorréncia dessa associacdo. Bem
como, investigar se os agucares contidos nas BAA interferem na possivel relagdo entre BAA e
IMM e se ha diferenca entre os sexos. Diante disso, esse estudo teve por objetivo analisar a
associacdo entre o consumo de BAA e indice de massa muscular (IMM) segundo o sexo de
adolescentes de 18 e 19 anos e verificar se 0s aglcares contidos nessas bebidas séo
mediadores em caso de seu ajuste na andlise fizer desaparecer a associacdo entre BAA e
IMM.

METODOS

Delineamento e amostra do estudo

Trata-se de analise transversal com dados de uma coorte de nascimentos realizada em
Sao Luis, Maranhdo, Brasil, que faz parte do Consorcio de coortes de nascimentos brasileiras
RPS (Ribeirdo Preto, Pelotas e Sdo Luis), intitulado "Determinantes ao longo do ciclo vital da
obesidade, precursores de doengas cronicas, capital humano e satde mental ".

A linha de base da coorte de nascimento incluiu recém-nascidos vivos de parto
hospitalar de maes residentes no municipio de Sdo Luis, de marco de 1997 a fevereiro de
1998 e foi conduzida em dez hospitais publicos e privados. Utilizou-se amostragem
sistematica com estratificacdo proporcional ao numero de nascimentos em cada hospital.
Assim, foram recrutados um em cada sete partos por hospital. Nessa fase, participaram 2.542
nascidos. Apos exclusio de natimortos, a amostra totalizou em 2.443 nascimentos vivos 14,

Aos 18 e 19 anos, os participantes dessa coorte passaram por nova avaliacao,
de janeiro a dezembro de 2016. Para localizac&o dos participantes foram realizadas buscas em
matriculas escolares e universidades, enderecos e contatos, em registros de alistamento militar
para rapazes e em midias sociais. Um total de 654 adolescentes foram identificados e
aceitaram participar dessa etapa. Devido a dificuldade de localizacdo dos individuos, para
aumentar o tamanho e poder da amostra do estudo e prevenir perdas futuras, incluiu-se outros
adolescentes nascidos no municipio de Sdo Luis no ano de 1997, que ndo foram sorteados
para participar da coorte ao nascimento (na fase inicial). Assim, 1.861 adolescentes foram
incluidos na pesquisa. Para tanto foram incluidos individuos de duas formas: por sorteio a
partir do banco do Sistema de Informagé&o sobre Nascidos Vivos (SINASC) e pela incluséo de
voluntarios identificados nas escolas e universidades. Essa fase contemplou a participacdo
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de 2.515 adolescentes. Para esse estudo foram considerados dados de 2.393 participantes,
pois 122 deles ndo tinham informacdes para a massa muscular (Figura 1).

A coleta de dados foi realizada por profissionais da saude treinados. Os dados referentes
as caracteristicas sociodemograficas, habitos de vida, antropométricas e de consumo alimentar
foram obtidos por questionarios padronizados. As informagdes foram registradas no programa
online Research Eletronic Data Capture (Redcap®) [*°],

Consumo alimentar e de bebidas com adicéo de actcar

A frequéncia de consumo diéria e a contribuicdo energética das BAA categorizadas em
tercil foram consideradas as varidveis exposi¢cdo. Foi possivel obter essas informacgdes por
meio de questionario de frequéncia alimentar (QFA) considerando as informacdes referentes
aos Ultimos 12 meses que antecederam a entrevista. Esse instrumento foi desenvolvido por
Schneider et al. 1 e foi adaptado ao consumo alimentar de adolescentes de S&o Luis,
Maranhdo. A validade do QFA foi avaliada em relacdo a média de trés recordatério de 24
horas em uma subamostra com 152 adolescentes desse estudo em que verificou-se
coeficientes de correlacdo de Pearson apds ajuste para consumo de energia e de atenuacao de
0,06 a 0,43, coeficiente de correlacdo intraclasse ajustados e de atenuagdo de 0,01 a 0,31 e 0
kappa ponderado das variaveis ajustadas para energia de 0,01 a 0,46, apresentando analises de
concordancias significantes para a lipideos, &cidos graxos saturados, fibras, vitamina C,
riboflavina, niacina, calcio, ferro e sodio.

O QFA continha 106 itens alimentares e a frequéncia média habitual de consumo foi
obtida por meio de oito opgdes de respostas: nunca ou <1 vez/més; 1 a 3 vezes/més; 1
vez/semana; 2 a 4 vezes/semana; 5 a 6 vezes/semana; 1 vez/dia; 2 a 4 vezes/dia; >5 vezes/dia
(171 Fotos com tamanho médio da porcdo dos alimentos foram disponibilizadas para
visualizacdo no computador para melhorar a qualidade da informacéo sobre tamanho das
porgdes. Fez-se o registro se o adolescente consumia os alimentos nas por¢des visualizadas
(por¢do média), em maior quantidade (porcdo grande) ou em menor quantidade (porcéo
pequena) 81, As gramas ou mililitros da por¢do média dos alimentos que estavam em
medidas caseiras foram obtidos por meio da Tabela para Avaliacdo do Consumo Alimentar
em Medidas Caseiras [*8l. A partir da porcdo média, obteve-se a por¢do grande (1,5 da porgéo

média) e porcdo pequena (0,5 da porgdo média).
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Para estimar a frequéncia diaria de consumo dos alimentos e das BAA,
inicialmente converteu-se a frequéncia de consumo relatada para consumo anual, com
objetivo de captar consumos menos frequentes. A frequéncia nunca ou <1 vez/més foi
considerada como consumo ausente; 1 a 3 vezes/més foi transformada em 12,00 vezes/ano; 1
vez/semana foi transformada em 52,00 vezes/ano; 2 a 4 vezes/semana foi transformada
em 104,00 vezes/ano; 5 a 6 vezes/semana foi transformada em 260,00 vezes/ano; 1 vez/dia foi
transformada em 365,25 vezes/ano; 2 a 4 vezes/dia foi transformada em 730,50 vezes/ano; >5
vezes/dia foi transformada em 1826,25 vezes/ano. A frequéncia anual obtida foi convertida
em frequéncia diaria ao ser dividida por 365,25.

Para estimar a contribuicdo energética das BAA, calculou-se 0 consumo
diario dos alimentos em gramas ou mililitros a partir da multiplicacdo da
frequéncia diaria e do tamanho da porc¢édo registrada. O calculo da ingestdo de nutrientes foi
obtido a partir do conhecimento dos valores de nutrientes em 100 gramas ou mililitros de cada
alimento/preparagéo, sendo utilizadas a Tabela Brasileira de Composi¢cdo de Alimentos
(TACO), Tabela de composi¢cdo nutricional dos alimentos consumidos no Brasil e USDA
Nutrient Database for Standard Reference %?1 ou informages dos rétulos dos alimentos. A
ingestdo energética diaria de cada alimento e total (de todos os itens alimentares do QFA)
foram estimadas, permitindo calcular a porcentagem da contribuicdo energética das BAA em
relacdo as calorias totais.

As BAA consideradas nesse estudo foram refrigerantes, sucos de caixa e achocolatados,
que sdo bebidas adocgadas industrialmente, as quais contém grande quantidade de acgucares
adicionados 22, As frequéncias de consumo de BAA em cada tercil foram: 0 a 0,3 vezes/dia
para o primeiro tercil, 0,4 a 1,0 vezes/dia para o segundo tercil e 1,1 a 10,1 vezes/dia para o
terceiro tercil. As contribui¢Bes energéticas das BAA em cada tercil foram: 0 a 0,9% para o

primeiro tercil, 1,0 a 2,9% para o segundo tercil e 3,0 a 28,4% para o terceiro tercil.

Indice de massa muscular (IMM)

A variavel desfecho foi a massa muscular avaliada por meio do IMM, calculado pela
massa muscular (em quilograma) dividida pela altura (em metros) ao quadrado. Optou-se por
trabalhar com o IMM para corrigir a massa muscular pela altura e considerar a sua
distribuicdo no corpo todo [2%. Para tanto, obteve-se a altura (em centimetros) dos
adolescentes por meio de estadiometro (marca Altura Exata®, Minas Gerais, Brasil). A massa
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corporal total foi obtida (em quilogramas) por meio de uma balanca de marca Filizola® e a
massa muscular (em quilograma) foi avaliada pela densitometria por dupla emissao de raios-
X (DXA) baseado em enCORE e de modelo Lunar Prodigy da marca GE Healthcare. Devido
as diferencas observadas entre 0 peso corporal total estimado pelo DXA e o peso corporal
total da balanca de marca Filizola, decidiu-se realizar ajuste da massa muscular mensurado
pelo DXA. Inicialmente foi calculado o percentual de massa muscular com base no peso
corporal total estimado pelo DXA. Esse percentual de massa muscular foi considerado para
calcular a massa muscular ajustada (em quilograma) por meio do peso corporal total indicado

pela balanga [241,

Covariaveis

Foram avaliadas como fatores de confusdo as seguintes variaveis: sexo (feminino e
masculino); idade (18 e 19 anos); cor da pele autodeclarada (branca, preta, parda) [
escolaridade (ensino fundamental, médio, curso técnico ou profissionalizante, faculdade);
classe socioecondmica segundo critérios da Associacao Brasileira de Empresas de Pesquisa -
ABEP categorizadas em A, B, C, D-E, (sendo a classe A mais rica e escolarizada e a classe
D/E a mais pobre e menos instruida. A renda familiar média por més em cada classe
socioecondmica em 2016 foi A = US $ 5989, B = US $ 2021, C = US $ 1241, D/E=US $
220) 1281 atividade fisica (insuficientemente ativo -menos que 150 minutos de atividade fisica
por semana e ativo fisicamente - 150 minutos ou mais de atividade fisica por semana)
avaliado pelo Self Administered Physical Activity Checklist (SAPAC) 1; consumo atual de
bebidas alcodlicas (ndo e sim); tabagismo atual (ndo e sim); duracdo do sono (<8 horas e >8
horas) [?l: consumo de carboidratos sem considerar os aglcares das BAA (gramas
diarias/quilogramas de peso corporal), lipideos (gramas diarias/quilogramas de peso corporal),
proteinas (gramas diarias/quilogramas de peso corporal) calorias totais. Os acucares
(gramas/dia) contidos nas BAA foram estudadas como mediadoras da associagdo entre
consumo de BAA e IMM 291,

Analise estatisticas

Os dados foram analisados no programa estatistico STATA® versdo 14.0. Foi realizada

andlise descritiva das varidveis estudadas. As variaveis categoricas foram descritas por meio
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de frequéncias absolutas e relativas. As variaveis continuas foram descritas por meio de média
e desvio padrdo. Utilizou-se teste Qui-quadrado para avaliar diferenca de sexo e varidveis
categoricas e Teste-t de Student para avaliar diferencgas entre sexo e variaveis continuas. Para
verificar associacdo entre o consumo de BAA e IMM realizou-se regressdo linear da seguinte
forma: Modelo 1: anélise ndo ajustada. Modelo 2: ajustado para idade, cor da pele,
escolaridade, classe socioecondmica, atividade fisica, tabagismo, consumo de bebidas
alcoolicas, duracdo do sono e consumo de calorias, carboidratos, lipidios e proteinas. Modelo
3: ajustado para variaveis do modelo 2 e aclcares das BAA. No modelo 3 os agUcares das
BAA foram estudados como mediadores em caso de seu ajuste na analise fizer desaparecer a
associagdo entre BAA e IMM [2°1, Considerou-se o intervalo com 95% de confianga (1C95%)
sem a inclusdo do zero como significante. Para avaliar o tamanho do efeito das associacdes
estudadas, utilizou-se coeficiente padronizado (B padronizado) pelo qual é indicado a
mudanca de um determinado valor em desvio padrdo na varidvel desfecho causada pela
mudanca de um desvio padrdo na varidvel exposi¢do. Considerou-se tamanho do efeito
pequeno quando o valor era em torno de 0,10 B%. Ao ser testada interacfo entre sexo e BAA,
verificou-se diferencas nas associacdes entre BAA e IMM entre 0s sexos, portanto as analises
foram separadas. Na anélise de interagdo, considerou-se como significante p-valor menor ou
igual a 0,10.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhdo pelo processo n° 1.302.489. Todos os participantes

assinaram Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

RESULTADOS

Foram avaliados 2.393 adolescentes, sendo 52,6% do sexo feminino. A maioria dos
adolescentes do sexo masculino e feminino tinham 18 anos (70,9% e 66,1%), cor da pele
parda (65,6% e 62,7%), tinham ensino medio (74,2% e 69,6%), pertenciam a classe
socioeconémica B (51,5% e 46,1%), dormiam menos de oito horas por dia (55,5% e 55,9%),
ndo consumiam bebidas alcodlicas (52,9% e 62,7) e ndo fumavam (95,1% e 97,9%). Dentre
0s adolescentes do sexo masculino, 58,8% eram insuficientemente ativos, e dentre as do sexo
feminino, 80,8% eram ativas fisicamente (Tabela 1).

Observou-se para 0 sexo masculino e feminino, respectivamente, valores médios do

IMM de 16,3 kg/m? e 13,3 kg/m?, consumo médio de BAA em 0,9 vezes ao dia (para ambos
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sexos), representando 2,9% e 2,7% em relacdo as calorias totais da alimentacdo, com média
diérias de 2,1 vezes e 2,0 vezes para o maior tercil de frequéncia de consumo de BAA e
valores de 6,2% e 6,7% para o maior tercil de contribuicao energética de BAA. Ao comparar
os dois sexos, 0s adolescentes do sexo masculino apresentaram maiores valores médios de
IMM (16,3 kg/m?), consumo de calorias (3217,2 cal/dia) e lipideos (83,9 g/dia) (Tabela 2).

Verificou-se que para os adolescentes do sexo masculino que estavam no terceiro tercil
da frequéncia de consumo de BAA (consumo diario entre 1,1 a 10,1 vezes/dia) houve
associacdo com a redugdo no IMM de 0,31 kg/m? (1C95%: -0,60; -0,01; B padronizado = -
0,070). Para o sexo feminino, o aumento no terceiro tercil da frequéncia de consumo de BAA
associou-se com a reducdo de 0,24 kg/m? (1C95%: -0,45; -0,02; B padronizado = -0,068).
Essas associacdes ndo se mantiveram ap0s ajuste para agucares contidos nas BAA no sexo
masculino (B = -0,16; 1C95%: -0,52, 0,20; B padronizado = -0,060) e no sexo feminino (f =
0,01; 1C95%: -0.24; 0,24; B padronizado = -0,051) (Tabela 3).

Para cada aumento no terceiro tercil da contribui¢do energética de BAA (cujos valores
variaram de 3,0 a 28,4% em relacdo as calorias totais) houve associacdo com a reducédo do
IMM nos adolescentes do sexo masculino em 0,34 kg/m? (IC95%: -0,64; -0,04; B
padronizado: -0,080). Essa associa¢do ndo se manteve ap0s ajuste para agucares contidos nas
BAA (B =-0,19; IC95%: -0,51; 0,12; B padronizado = -0,076). N&o houve associac¢ao entre o
maior tercil de contribuicdo energética de BAA e IMM nos adolescentes do sexo feminino (B
=-0,05; 1C95%: -0,27; 0,16; B padronizado = 0,015). (Tabela 4).

DISCUSSAO

Os principais resultados desse estudo sdo que a maior frequéncia de consumo de BAA
foi associada a reducdo do IMM em ambos sexos e a maior contribuigdo energética de BAA
foi associada a redugdo do IMM nos adolescentes do sexo masculino E os agUcares das BAA
podem ser 0s responsaveis pelas associa¢des encontradas.

A frequéncia média de 2,0 vezes ao dia do terceiro tercil de consumo de BAA foi
considerada alta, uma vez que é recomendado pelas Diretrizes Dietéticas para Americanos 3
fazer a ingestdo de a4gua ou bebidas sem calorias em detrimento das BAA. A média de 6,5%
no terceiro tercil da contribuicdo energética de BAA foi também considerada elevada e é
esperado que a ingestdo total de agucares adicionados seja maior, pelo fato de ndo ter sido
considerado os agUcares consumidos por outras bebidas e alimentos. E de acordo com o Guia



77

Alimentar para Populacdo Brasileira é recomendado limitar a ingestdo de agUcares
adicionados aos alimentos em 10% do total de calorias diarias 2. A Organizagdo Mundial de
Saude recomenda ainda limitar a ingestao de acticares para 5% das calorias totais 21,

A maior frequéncia de consumo de BAA foi associado a menor IMM em ambos 0s
sexos, corroborando com os achados de HAO et al. 1. Esse estudo encontrou que o consumo
de bebidas adocadas foi associado & reducdo da massa muscular em 0,12 kg/m? em 640
adolescentes de 14 a 18 anos [¢1, mesmo ndo mencionando quais BAA foram consideradas nas
analises e, por vezes, deixaram a entender que analisaram apenas refrigerantes, além de ter
sido considerado o consumo de BAA em numero de porgdes dirias.

A associacdo entre o consumo de BAA e a redugdo na massa muscular pode ser
explicada pelo fato que os acgUcares presentes nessas bebidas podem interferir na autofagia da
célula muscular 1 encurtamento de teldmeros, senescéncia celular e apoptose [, Esses
achados podem ter relagdo com a funcionalidade das células musculares e com a reducgdo da
massa muscular.

Nesse estudo houve associacdo entre maior contribuicdo energética das BAA e menor
IMM nos adolescentes do sexo masculino. Contudo, diferente do estudo de HAO et a. ], essa
associacdao nao ocorreu para o sexo feminino, apesar da contribuicdo energética de BAA no
terceiro tercil ter sido alta. No entanto, é possivel que posteriormente ocorra reducdo no IMM
dos adolescentes do sexo feminino se continuarem persistindo no alto consumo de BAA. Ou
entdo, é possivel que essas meninas que tém consumo alto de BAA facam a ingestdo de outros
alimentos com pouco impacto nas calorias totais da alimentacdo, mas que fornecam outros
nutrientes que ndo foram investigados nesse estudo e que podem preservar a massa muscular.

Ainda, pode ser que as meninas por terem menos massa muscular B4 tenham atingido a
sua necessidade de proteina pela alimentacéo, e esse consumo proteico pode ter contribuido
para que ndo ocorresse a perda muscular entre as adolescentes avaliadas. Além disso, o
consumo adequado ou aumentado de proteina colabora para o aumento do fator de
crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF1) %1, o qual proporcionar maior sintese de
tecido muscular B8, Qutra explicagdo pode ser devido a causalidade reversa, exemplificada
por aquelas adolescentes com alto percentual de gordura corporal e, consequentemente,
reduzida massa muscular terem diminuido o consumo de BAA.

Outro achado interessante desse estudo € que as associacdes encontradas foram
independentes para os confundidores estudados, mas foram mediadas pelos agucares contidos

nas BAA. Em um estudo experimental sobre o consumo crénico de agucares adicionados em
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bebidas e seu efeito no musculo esquelético verificou-se que, apos sete meses da ingestdo
desses agUcares ocorreu maior peso corporal, aumento da gordura nos masculos, elevacédo de
niveis sericos de glicemia e insulina, além de aumento de triglicerideos e Interleucina-6 nos
musculos. Essa Gltima sendo indicativa de estresse metabolico, o qual contribuiu para
ativacdo da autofagia nas células musculares acima dos niveis fisioldgicos considerados
normais U],

Alguns estudos experimentais corroboraram esses achados com aumento de gordura nos
musculos por ingestdo de aclcares contidos nas BAA 37 31 Essa expansdo no nimero e
tamanho das goticulas de lipidios nas células musculares pode contribuir para redugdo da
massa muscular, pois ocorre mecanismo adaptativo com ativacdo simultanea de lipélise e
maior autofagia nessas células 4,

O aumento do acumulo de gordura corporal também leva ao prejuizo da biogénese e
funcdo mitocondrial. Assim, as mitocéndrias disfuncionais geram maior producédo de espécies
reativas de oxigénio, as quais contribuem para o aumento da inflamagdo com bloqueio da via
anabdlica da mTOR (mammalian target of rapamycin) “%. Em um estudo experimental
identificou-se que alimentacdo com maior teor de agucares reduz a funcdo da mitocondria e a
funcionalidade da célula muscular ¥, Esses fatores podem explicar a reducdo no IMM
observada nos resultados do presente estudo.

Outro postulado é que maior consumo de agUcares contidos em BAA esta relacionado
ao encurtamento dos telébmeros, os quais promovem estabilidade e protegem o DNA contra
danos. O comprimento dos teldmeros naturalmente encurta a cada ciclo celular . Mas, se
forem expostos ao estresse oxidativos e inflamacéo, o tamanho dos telémeros pode reduzir
significativamente e a celula perder a capacidade de dividir-se, implicando em mau
funcionamento, envelhecimento e apoptose 421,

A frequéncia de consumo diaria em comparacdo a contribuicdo energética tem efeitos
fisiologicos que contribuem para a maior perda de massa muscular. Quanto mais vezes ao dia
se consomem BAA, maior sera a hiperglicemia e hiperinsulinemia e os seus efeitos
fisiolégicos relacionados com a inflamagio ™31, Essas situaces levam a resisténcia insulinica
nas células musculares e menor sintese de glicogénio muscular 4. Nesse sentido, Petersen et
al. ™I relataram que individuos com resisténcia insulinica no musculo esquelético
apresentaram reducdo de 60% na sintese de glicogénio muscular apés consumo de dieta com
alto teor de agUcares. Pode ser esse 0 motivo pelo qual a maior frequéncia da ingestdo de
BAA tenha reduzido o IMM tanto no sexo masculino quanto no feminino.
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Ao avaliar o tamanho do efeito das associacOes encontradas no presente estudo,
verificou-se que é de magnitude pequena, mas ndao menos importante uma vez que a
populacéo estudada é jovem e nessa fase de vida ndo é esperado que ocorra reducdo da massa
muscular. Assim, associacfes de maior magnitude entre BAA e IMM podem ocorrer
posteriormente caso esses adolescentes continuem consumindo BAA em grande quantidade.
A preocupagdo consiste no fato de que independentemente do peso corporal, a massa
muscular tem relacdo inversa com a mortalidade geral e sua reducdo compromete a
competéncia imune e o bom funcionamento do organismo 61,

Os pontos fortes desse estudo incluiram tamanho de amostra relativamente grande, que
envolveu dados de base populacional, o treinamento da equipe de campo, a utilizacdo de
instrumentos validados e padronizados e da densitometria por dupla emissdo de raios-X como
método acurado para estimar massa muscular. O uso do IMM como indicador de avaliacdo da
massa muscular também foi um ponto forte do estudo, pois permitiu eliminar as diferencas
relacionadas a altura dos adolescentes. Ademais, ressalta-se o uso de dois indicadores para
avaliar o consumo de BAA, um representando frequéncia da ingestdo de BAA e outro
relacionado ao percentual de calorias da alimentacéo.

Dentre as limitacOes tem-se que apesar do estudo ter como fonte de dados uma coorte
iniciada ao nascimento, considerou-se apenas uma avaliacdo dos participantes, tratando-se de
um estudo transversal, o que impossibilita a observacdo de causalidade entre o consumo de
BAA e IMM. Pode ter ocorrido o viés de selecdo ao ser incluida uma subamostra de 1.861
adolescentes. Mas, verificou-se que ndo houve diferenca entre o grupo de adolescentes
oriundos da fase do nascimento em relagéo ao grupo que foi incluido na fase da adolescéncia
para as caracteristicas de classe socioeconémica, cor da pele, situagdo conjugal e estado
nutricional do adolescente. O QFA pode superestimar o consumo alimentar. Porém, ele é um
instrumento que se baseia no principio de que a estimativa da dieta habitual representa um
fator de exposi¢do mais importante que o consumo pontual 1, sendo, portanto, preferivel em
estudos para avaliar a intensidade da exposicdo . A utilizacio de medidas autorreferidas
das BAA pode acarretar viés de informacdo. Todavia, para minimizar este Viés 0s

entrevistadores foram treinados quanto a adequada aplicacéo do questionario.
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CONCLUSAO

Nesse estudo observou-se que maior frequéncia de consumo de BAA por todos os
adolescentes e maior contribuicdo energética de BAA pelo sexo masculino foram associados a
menor IMM e que os agUcares contidos nessas bebidas foram 0s responsaveis por essas
associagOes. O consumo de BAA por alguns adolescentes foi alto e considerado fator de risco
para a reducdo do IMM, podendo ser alvo importante no desenvolvimento de estratégias para
reduzir ou eliminar a ingestdo dessas bebidas, com intuito de amenizar a perda progressiva da

massa muscular com o avanco da idade.
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2.542 nascidos de parto
hospitalar sorteados

Exclusdo 99 gémeos ou
natimorto

2.443 nascidos vivos e Unicos

Inclusdo de 1861
adolescentes de 18/19
anos para ampliar o
tamanho da amostra

654 adolescentes de
18/19 anos avaliados

Total de 2515 adolescentes
avaliados em 2016

122 adolescentes ndo
tinham informacao de
massa muscular

2393 participantes com
informacgdes para massa
muscular
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Figura 1 - Fluxograma amostral da coorte de nascimento “Determinantes ao longo do ciclo

vital da obesidade, precursores de doencas cronicas, capital humano e saide mental”.



88

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemogréficas e habitos de vida de adolescentes por sexo. S&o
Luis, MA, 2016.

Variaveis Masculino Feminino Total

n % n % n %
Idade (anos) (n=2393) *
18 804 70,9 833 66,1 1637 68,4
19 329 29,1 427 339 756 31,6
Cor da pele (n=2379)
Branca 206 182 261 20,8 466 19,6
Preta 183 16,2 206 16,5 389 16,3
Parda 739 656 785 62,7 1524 64,1
Escolaridade (n=2393) *
Fundamental 14 1,2 7 0,6 21 0,9
Médio 841 742 877 69,6 1718 71,8
Ensino superior incompleto 278 246 376 298 654 27,3
Classificacao socioeconémica (n=2120) *
A 90 91 78 6,9 168 7,9
B 510 515 520 46,1 1030 48,6
C 377 380 511 452 888 41,9
D-E 14 14 20 1,8 34 1,6
Prética de atividade fisica (n=2386) *
Insuficientemente ativo 664 58,8 242 19,2 906 38,0
Ativo 465 41,2 1015 80,8 1480 62,0
Duracéo do sono (n=2391)
Menos que 8 horas 628 55,5 704 55,9 1332 55,7
8 horas ou mais 503 445 556 44,1 1059 44,3
Consumo de bebida alcodlica (n=2381) @
Né&o 596 529 787 62,7 1383 58,1
Sim 530 47,1 468 37,3 998 41,9
Tabagismo (n=2393) *
Né&o 1077 951 1233 97,9 2310 96,5
Sim 56 4,9 27 2,1 83 3,5
Total 1133 100 1260 100 2393 100

* p-valor <0,01.
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Tabela 2. Consumo de bebidas com adi¢do de agUcar, proteina e aglcares das bebidas e

indice de massa muscular de adolescentes por sexo. Sao Luis, MA, 2016.

Variaveis Masculino Feminino Total
Média DP Média DP Média DP
IMM (kg/m2) * 163 20 13,3 1,6 147 24
IMC (kg/m?) 21,9 3,6 22,0 41 220 3,9
Frequéncia de consumo diaria de
BAA
Achocolatados 0,3 0,5 0,4 0,6 0,4 0,6
Refrigerantes 0,4 0,6 0,4 0,5 0,4 0,6
Sucos de caixa 0,2 0,5 0,2 0,5 0,2 0,5
BAA 0,9 1,0 0,9 1,0 0,9 1,0
Tercil 1 de BAA (0 a 0,3 vezes/dia) 0,2 0,1 0,2 0,1 0,2 0,1
Tercil 2 de BAA (0,4 a 1,0 vezes/dia) 0,6 0,2 0,7 0,2 0,6 0,2
Tercil 3 de BAA (1,1 a 10,1 vezes/dia) 2,1 1,2 2,0 1,0 2,0 1,1
Contribuicéo energética de BAA (%)
Achocolatados 1,9 2,5 2,0 2,2 1,9 2,2
Refrigerantes 14 19 14 2,0 14 19
Sucos de caixa 1,2 2,2 1,2 2,5 1,2 2,4
BAA 2,9 3,3 2,7 3,5 2,8 3,4
Tercil 1 de BAA (0 a 0,9%) 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
Tercil 2 de BAA (1,0 a 2,9%) 18 0,6 18 0,6 1,8 0,6
Tercil 3 de BAA (3,0 a 28,4%) 6,2 3,6 6,7 4,0 6,5 3,8
Calorias (cal/dia) * 3217,2 1613,2 2844,7 1489,2 3021,2 1560,0
Consumo de carboidratos (g/kg) 7,6 34 7,7 4,5 7,6 4,2
Consumo de lipideos (g/kg) * 1,3 0,9 1,4 1,0 1,4 1,0
Consumo de proteinas (g/kg) 1,7 1,0 1,7 1,0 1,7 1,0
Acucares das BAA (g/dia) 32,8 395 30,0 38,6 31,4 39,1

DP: desvio padrdo. BAA: bebidas com adicdo de acucar. IMM: indice de massa muscular. *

p-valor <0,05
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Tabela 3 — Associacdo entre frequéncia diaria de consumo de bebidas com adicao de aglcar e

indice de massa muscular em adolescentes por sexo. Séo Luis, MA, 2016.

IMM
Masculino Feminino
BAA n° de p2 95% IC Efeito pa 95% IC Efeito
vezes
Modelo 1
1° tercil 0a0,3 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 04al0 -0,22 -0,50;0,07 -0,052 0,01 -0,23;0,22 -0,002
3° tercil 11a10,1 -0,31 -0,60;-0,01 -0,070 -0,24 -0,45;-0,02 -0,068
Modelo 2
1° tercil 0a0,3 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 04al0 -031 -056;-0,06 -0,072 -0,09 -0,27;0,09 0,003
3° tercil 11a10,1 -057 -0,86;-0,29 -0,000 -0,36 -0,55;-0,17 -0,075
Modelo 3
1° tercil 0a0,3 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 04al0 -021 -046;004 -0,073 0,01 -0,18;0,19 0,005
3° tercil 11a10,1 -0,16 -0,52;0,20 -0,110 0,01 -0,24;0,24 -0,076

2 B: Coeficiente da regressdo linear. IMM: Indice de massa muscular. BAA: Bebidas com adicdo de aglicar

(refrigerantes, suco de caixa e achocolatado). Modelo 1: andlise ndo ajustada. Modelo 2: ajustado para idade, cor

da pele, escolaridade do adolescente, classe socioecondmica, consumo de bebidas alcodlicas, tabagismo,

atividade fisica, duracdo do sono e consumo de calorias, carboidratos, lipidios e proteinas. Modelo 3: ajustado

para modelo 2 e aglcares das BAA.
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Tabela 4 — Associacdo entre contribuicdo energética de bebidas com adicdo de acuUcar e
indice de massa muscular em adolescentes por sexo. Séo Luis, MA, 2016.

IMM
Masculino Feminino

BAA Contribuicdo p?® 95% IC Efeito pa 95% IC  Efeito

energética

diaria (%)
Modelo 1
1° tercil 0a0,9 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 1,0a29 -0.26  -0,55;0,03 -0,062 0,08 -0,13;0,30 0,023
3° tercil 3,0a284 -0,34 -0,64;-0,04 -0,080 -0,06 -0,27;0,16 0,015
Modelo 2
1° tercil 0a0,9 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 1,0a29 -0,30 -0,56;-0,05 -0,078 -0,02 -0,20;0,16 0,020
3° tercil 3,0a284 -0,52 -0,79;-0,25 -0,100 -0,15 -0,33;0,04 -0,021
Modelo 3
1° tercil 0a0,9 1,00 - - 1,00 - -
2° tercil 1,0a29 -0,23 -0,49;0,02 -0,063 0,06 -0,12;0,24 0,042
3° tercil 3,0a284 -0,19 -0,51;0,12 -0,000 0,19 -0,02;0,40 -0,002

2 B: Coeficiente da regressdo linear. IMM: Indice de massa muscular. BAA: Bebidas com adigdo de aglcar
(refrigerantes, suco de caixa e achocolatado). Modelo 1: analise ndo ajustada. Modelo 2: ajustado para idade, cor
da pele, escolaridade do adolescente, classe socioecondmica, consumo de bebidas alcodlicas, tabagismo,
atividade fisica, duracdo do sono e consumo de calorias, carboidratos, lipidios e proteinas. Modelo 3: ajustado

para modelo 2 e agUcares das BAA.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Nesse estudo viu-se que maior frequéncia de consumo de BAA por todos os
adolescentes de Sdo Luis, Maranhd e maior contribuicdo energética de BAA pelos
adolescentes do sexo masculino foram associados a menor IMM. No sexo masculino os
acucares das BAA podem ser os responsaveis pelas associa¢des, enquanto no sexo feminino
podem ser 0s macronutrientes da alimentacdo. Em relacdo a massa dssea, 0 maior consumo de
BAA esteve associado a reducdo da DMO de coluna lombar nos jovens das coortes brasileiras
de nascimento RPS.

Assim, o consumo de BAA por alguns adolescentes de Sdo Luis e por jovens das
coortes brasileiras de nascimento RPS foi alto e considerado fator de risco para a reducdo do
IMM nos adolescentes e da DMO de coluna lombar nos jovens. Esses resultados séo
preocupantes devido a pouca idade da populacdo estudada, sendo pertinente o
desenvolvimento de estratégias para reduzir ou eliminar a ingestdo dessas bebidas, com

intuito de amenizar a perda progressiva da massa muscular e 6ssea com o avanco da idade.
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APENDICE A — Directed Acyclic Graphs (DAG) do modelo tedrico sobre associa¢io entre BAA e DMO

Figura 1. Gréfico aciclico direcionado sobre a associa¢do do consumo de bebidas com adi¢do de aglcar e densidade mineral dssea.
BAA: bebidas com adic&o de agucar - varidvel exposi¢cdo. DMO: densidade mineral 6ssea — variavel desfecho. PTH: Hormdnio da paratireoide
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RESUMO

O objetivo do estudo foi comparar biomarcadores em grupos de adolescentes classificados
simultaneamente pelo indice de massa corporal (IMC) e percentual de gordura corporal
(PGC) mensurado por meio da pletismografia por deslocamento de ar. Estudo transversal com
533 adolescentes de 18 e 19 anos de S&o Luis, Maranhdo. O IMC foi classificado em
adequado (< 25 kg/m?) e excesso de peso (> 25 kg/m?). Definiu-se PGC elevado > 25% para
sexo masculino e > 30% para o feminino. Os adolescentes foram classificados em quatro
grupos: “eutrofico” (IMC e PGC adequados), “obeso de peso normal” (IMC adequado com
PGC elevado), “excesso de peso com PGC adequado” e “excesso de peso com PGC elevado”.
As meninas tiveram maiores valores de “obesidade de peso normal” (15,6%) ¢ “excesso de
peso com PGC elevado” (17,1%). Os adolescentes “obesos de peso normal” apesentaram
maiores médias para colesterol total (172,5 mg/dl) e LDL-colesterol (103,5 mg/dl). Aqueles
com “excesso de peso e PGC elevado” tiveram menor média para HDL-colesterol (43,2
mg/dl) em relacdo aos outros grupos; maior média para interleucina 6 (2,7 pg/ml) em relacéo
aos “eutréficos” e “excesso de peso e PGC adequado”; e maiores medianas para triglicerideos
(114,0 mg/dl) e proteina C reativa (0,14 ng/ml) em relagdo aos “eutroficos” e “obesos de peso
normal”. Os com “excesso de peso e PGC adequado” apresentaram proteina C reativa igual
aos com “excesso de peso e PGC elevado”. A avaliagdo do estado nutricional pelo IMC ¢
limitada, pois 6,8% dos adolescentes apresentaram PGC elevado apesar do IMC normal, além
disso os “obesos de peso normal” tiveram dois biomarcadores piores que os adolescentes com
“excesso de peso e PGC elevado”.

Palavras-chave: indice de Massa Corporal, Adiposidade, Biomarcadores, Interleucina 6.

ABSTRACT

The objective of this study was to compare biomarkers in adolescents groups classified
simultaneously by Body Mass Index (BMI) and body fat percentage (BFP) measured by air
displacement plethysmography. Cross-sectional study with 533 adolescents aged 18 and 19
from S&o Luis, Maranhdo. The BMI was classified as adequate (< 25 kg/m?) and excess
weight (> 25 kg/m?). BFP elevated was present when > 25% for males and > 30% for females.
The teenagers were classified into four groups: eutrophic (adequate BMI and BFP); obese
with normal weight (adequate BMI and high BFP); excess weight and adequate BFP; and
excess weight and high BFP. Girls had higher values of normal weight obesity (15.6%) and
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excess weight and high BFP (17.1%). The “obese with normal weight” adolescents presented
higher averages for total cholesterol (172.5 mg / dl) and LDL-cholesterol (103.5 mg / dI).
Those with “excess weight and high BFP” had lower mean HDL-cholesterol (43.2 mg / dl)
than the other groups; higher average for interleukin 6 (2.7 pg / ml) compared to “eutrophic”
and “overweight and adequate BFP”; and higher medians for triglycerides (114.0 mg / dl) and
C-reactive protein (0.14 ng / ml) compared to “normal weight” eutrophic and “obese”. Those
with “excess weight and adequate BFP”” had the same C-reactive protein as those with “excess
weight and high BFP”. Assessing nutritional status by BMI is insufficient, since 6.8% of
adolescents presented high BFP despite normal BMI and obese normal weight individuals
presented two worse biomarkers than adolescents with “overweight and high BFP”.

Key-words: Body Mass Index, adiposity, biomarkers, Interleukin-6.

INTRODUCAO

O indice de massa corporal (IMC) tem sido o indicador mais utilizado para a avaliacéo
do estado nutricional e se estabeleceu como base para a classificagcdo da obesidade, definida
pela adiposidade excessiva. Embora o IMC seja capaz de identificar o excesso de peso
corporal, 0 mesmo ndo consegue distinguir a massa de gordura da massa livre de gordura.
Portanto, hd uma subestimacdo significativa da prevaléncia da obesidade avaliada por esse
indice 1.

Devido a essa limitacdo, individuos com IMC adequado podem apresentar percentual
de gordura corporal (PGC) elevado, os chamados obesos de peso de normal 2. Assim, tem
sido observada prevaléncia significativa de individuos mal classificados como saudaveis
simplesmente pelo fato de terem um IMC dentro da faixa de normalidade, tornando elevado o
percentual de falsos negativos. Da mesma forma, individuos com massa magra preservada ou
aumentada e adiposidade adequada, podem ser mal classificados na categoria de excesso de
peso segundo o IMC, embora esse percentual de falsos positivos seja baixo 3.

Estudos tém relatado associacdo entre PGC elevado e risco aumentado de
dislipidemias, diabetes, sindrome metabdlica e mortalidade por doencas cardiovasculares,
mesmo em individuos que apresentam IMC adequado *%. Serrano et al. ® (2010) observaram
que adolescentes do sexo feminino com obesidade de peso normal medido por impedéncia
bioelétrica apresentaram alteracdes na pressdo arterial, fracdo low density lipoprotein

cholesterol (LDL) de modo semelhante aos adolescentes com excesso de peso.
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Além disso, individuos com PGC elevado podem apresentar maior producdo e
secrecdo de citocinas pro-inflamatorias, tais como as interleucina-6 e fator de necrose tumoral
alfa (TNFa), condigao associada com o aparecimento de doengas cardiovasculares, resisténcia
a insulina e processos aterosclerdticos. Assim, taxas elevadas dessas citocinas podem ser
consideradas indicadores de risco cardiovascular e de sindrome metabdlica em obesos de peso
normal 2.

Para haver maior validade no diagndstico nutricional, torna-se necessaria a utilizacao
de biomarcadores, assim como de metodos capazes de estimar a composi¢do corporal de
forma mais valida °. Dentre os métodos disponiveis, a pletismografia por deslocamento de ar
(ADP) apresenta validade para diferentes populagdes e sua estimativa de composicdo corporal
n&o difere da determinada pela pesagem hidrostatica que é considerada o padrdo ouro 8. Dessa
forma, o presente estudo se propbe a comparar biomarcadores em quatro grupos de
adolescentes da coorte RPS em S&o Luis, Maranhdo, classificados simultaneamente pelo IMC
e PGC elevado avaliado pela ADP.

METODOS

Tipo de estudo

Trata-se de um estudo transversal que tem como fonte de dados uma coorte de
nascimentos realizada em Sdo Luis, Maranh&o, Brasil e intitulada "Determinantes ao longo do
ciclo vital da obesidade, precursores de doencas cronicas, capital humano e saide mental".
Esse estudo compde o Consércio RPS, em que ha outros estudos realizados em Ribeirdo Preto
e Pelotas.

A coorte de nascimentos de S&o Luis incluiu recém-nascidos vivos de parto hospitalar
de mades residentes no municipio nascidos entre marco de 1997 a fevereiro de 1998. Os
participantes dessa coorte foram avaliados em trés fases da vida: ao nascimento, na infancia (7
a 9 anos) e na adolescéncia (18 e 19 anos). Para esse estudo foram usados os dados da terceira

fase.

Participantes

A coorte de nascimentos foi conduzida em dez hospitais publicos e privados que
forneciam assisténcia ao parto. Utilizou-se amostragem sistematica com estratificacdo
proporcional ao nimero de nascimentos em cada hospital. Foram recrutados um em cada sete

partos em cada unidade hospitalar, contemplando nessa fase da coorte 2.542 nascidos. A
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populacéo alvo contemplou 96,3% de todos os partos ocorridos em Sao Luis que no ano de
1996 foi 20.092 nascimentos. Com a exclusdo de nascimentos multiplos e natimortos, a
amostra final dessa primeira fase totalizou 2.443 nascidos vivos ’.

Para a terceira fase da coorte, a localizag&o dos participantes foi realizada por buscas em
matriculas escolares e de universidades, nos enderecos e contatos telefonicos anotados na
primeira e segunda fase da coorte, nos registros de alistamento militar para os rapazes e nas
midias sociais. Um total de 659 adolescentes foi identificado e aceitou participar desse
momento, comparecendo para coleta de dados. Para esse trabalho foram considerados os
dados de 533 participantes, pois 106 deles ndo tiveram os biomarcadores avaliados e 20 deles

ndo tinham informacéo para antropometria (Figura 1).

Coleta de dados e variaveis estudadas

A coleta de dados foi realizada por profissionais da area da saude treinados. As
informacBes foram registradas no programa online Research Eletronic Data Capture
(Redcap®) 8. As variaveis sexo (masculino e feminino) e idade (anos) foram coletadas por
meio de questionario.

Foram realizadas avaliacbes antropométricas e de composicdo corporal. A altura dos
adolescentes foi obtida em centimetros por meio de estadiébmetro de marca Altura Exata®,
Minas Gerais, Brasil. A massa corporal total foi obtida em quilogramas por meio de uma
balanga de marca Filizola®. O IMC foi calculado pelo peso em quilograma dividido pela
altura em metros ao quadrado, sendo classificado em adequado e excesso de peso (sobrepeso
e obesidade) segundo o critério da Organizagdo Mundial de Salde (> 25 kg/m?) °. A
circunferéncia da cintura (em centimetros) foi obtida por meio do Dimensional Photonic
Scanner (3DPS) o qual obtem imagem tridimensional do corpo.

Os adolescentes tiveram o PGC avaliado pelo método de pletismografia por
deslocamento de ar utilizando o aparelho Bod Pod® Gold Standard da marca COSMED. A
partir do volume corporal mensurado pelo plestimografo e da massa corporal, o aparelho
calculava a densidade corporal, a qual foi utilizada na equacdo de Siri para determinar a
massa de gordura dos adolescentes ©. Os adolescentes usaram touca para comprimir os
cabelos, roupa leve e justa no corpo para minimizar erro potencial devido ao ar isotérmico que
pode ficar preso na roupa e cabelo. Eles ficavam descalgos, sem brincos, anéis, proteses
dentarias e outros tipos de materiais metalicos. O aparelho era calibrado diariamente com um

volume conhecido de 50 litros. O PGC foi classificado segundo critério de Williams ! (1992)
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em normal (< 25% para 0 sexo masculino e < 30% para o0 sexo feminino) e alto (>25% para o
sexo masculino e > 30% para o sexo feminino).

A massa muscular (em quilograma) foi mensurada pelo aparelho de densitometria por
dupla emisséo de raios-X (DXA) baseado em enCORE e de modelo Lunar Prodigy da marca
GE Healthcare®.

O nivel de atividade fisica foi aferido por meio do Inquérito de Atividade Fisica
Recordatorio de 24 horas, elaborado a partir de uma adaptacédo do Self Administered Physical
Activity Checklist - SAPAC 2. O nivel de atividade fisica foi obtido pelo céalculo do niimero de
equivalentes metabdlicos de tarefas (MET) por semana, o tempo gasto com cada atividade foi
multiplicado pelo MET da atividade e pelo nimero de dias que o adolescente praticou aquela
atividade. Os METs para cada atividade foram consultados no Compéndio de Atividades
Fisicas (CAF) . Para classificacdo do nivel de atividade fisica utilizaram-se os pontos de
corte do International Physical Activity Questionnaires (IPAC) em MET/semana em
sedentario (0), baixo (1 a <600), moderado (600 a <3000) e alto (>3000) 4,

Amostras de 40 ml de sangue foram coletadas da veia cubital de forma asséptica por
técnico com experiéncia nesse procedimento. Esse material era mantido em congelador a
temperaturas adequadas para cada tipo de analise (-20 ou -80°C) até a realizacdo do exame. A
partir da andlise do sangue foram mensurados: interferon gama (IFN-y) em pg/ml,
Interleucina-4 em (IL-4) pg/ml, interleucina-17 (IL-17) em pg/ml, vascular endothelial
growth factor (VEGF) em pg/ml, proteina C reativa (PCR) em ng/ml, interleucina-6 (IL-6) em
pg/ml, hepatocyte growth factor (HGF) em pg/ml, fator de necrose tumoral alfa (TNFa) em
pg/ml e T cell expressed and secreted (RANTES) em pg/ml. Esses biomarcadores foram
analisados por meio do Milliplex MAP Human Cytokine Kit fabricado pela Merck.

Foi definida uma classificacdo em quatro grupos utilizando simultaneamente IMC e
PGC: “eutrofico” (IMC e PGC adequados), “obeso de peso normal” (IMC adequado com

PGC elevado), “excesso de peso com PGC adequado” e “excesso de peso com PGC elevado”.

Anélise estatistica

Os dados foram analisados no programa estatistico STATA® versdo 14.0. As variaveis
categoricas foram descritas por meio de frequéncias absolutas e relativas. Realizou-se teste do
qui-quadrado para verificar se houve diferenca entre as frequéncias dos grupos, sexo e nivel
de atividade fisica. A distribuicdo normal das variaveis continuas foi verificada pelo teste de
Shapiro Wilk e pelas medidas dos coeficientes de assimetria e curtose. As variaveis continuas

que tiveram distribuicdo normal foram apresentadas pela média e desvio padrdo e analisadas



123

pelo teste ANOVA e as que ndo apresentaram distribuicdo normal foram descritas por meio
de mediana e intervalo interquartil e analisadas pelo teste de Kruskal-Wallis para verificar
diferengas das medidas de tendéncia central entre os grupos. Optou-se por ndo fazer a analise
entre 0s grupos e os biomarcadores separado pelo sexo, uma vez que se obteve apenas quatro
adolescentes do sexo masculino com “obesidade de peso normal” e quatro adolescentes do

sexo feminino com “excesso de peso e PGC elevado”.

Aspectos éticos e legais
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhdo pelo processo n® 1.302.489. Todos 0s participantes

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

RESULTADOS

Nesse estudo foram avaliados 533 adolescentes, com idade de 18 e 19 anos, dos quais
61,5% eram do sexo masculino. Os adolescentes apresentaram maior percentual de “excesso
de peso e PGC adequado” (8,3%) em comparagdo ao sexo feminino que teve maiores valores
de “obesidade de peso normal” (15,6%) e “excesso de peso com PGC elevado” (17,1%)
(Tabela 1).

Foram verificadas maiores médias de circunferéncia da cintura para os adolescentes
com “excesso de peso e PGC elevado” (96 cm) sobre os “eutrdficos” e “obesos de peso
normal”, além de maiores médias PGC para adolescentes com “excesso de peso e PGC
elevado” (35,1%) e para os “obesos de peso normal” (34,2%) em relacdo aos “eutrdficos”
(14,4%) e aqueles com “excesso de peso e PGC adequado” (18,8%). Os adolescentes com
“excesso de peso e PGC adequado” apresentaram maior média para massa muscular (54,5 kg)
e maior percentual no nivel de atividade fisica alto (32,2%) e moderado (35,5%). Os “obesos
de peso normal” eram mais sedentarios (66,7%) (Tabela 2).

Em relacdo aos biomarcadores, adolescentes “obesos de peso normal” apesentaram
maiores medias para colesterol total (172,5 mg/dl) e LDL-colesterol (103,5 mg/dl) entres
todos os grupos. Aqueles com “excesso de peso e PGC elevado” tiveram menor média para
HDL-colesterol (43,2 mg/dl) em relacdo aos outros grupos; maior média para IL-6 (2,7 pg/ml)
em relacao aos “eutroficos” e aos “excesso de peso e PGC adequado”; e maiores medianas
para triglicerideos (114,0 mg/dl) e PCR (0,14 ng/ml) em relagao aos “eutroficos” e “obesos de

peso normal”. Os adolescentes com “excesso de peso e PGC adequado” apresentaram PCR
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igual aos com “excesso de peso e PGC elevado” (0,14 ng/ml), mas superior aos “eutroficos

(0,06 ng/ml) (Tabela 3).

DISCUSSAO

Nesse estudo os adolescentes com “excesso de peso e PGC elevado” apresentaram
quatro biomarcadores com piores valores (triglicerideos, HDL-colesterol, IL-6 ¢ PCR), o0s
“obesos de peso normal” tiveram dois biomarcadores mais elevados (colesterol total ¢ LDL-
colesterol) e os com “excesso de peso e PGC adequado” obtiveram um biomarcador elevado
(PCR) em relacao aos “eutréficos”. O principal resultado ¢ que os adolescentes com “excesso
de peso e PGC elevado” tiveram pior perfil lipidico e inflamatorio. Além de que alguns
adolescentes tiveram PGC elevado apesar do IMC normal, que sdo os “obesos de peso
normal”, apresentando valores mais elevados para alguns parametros do perfil lipidico. Nesse
sentido, a utilizacdo apenas do IMC é limitada para avaliar obesidade e seus risco com
doencas ateroscleroticas e cardiovasculares em adolescentes.

Esse estudo apresenta algumas limitagcdes. A perda de seguimento dos participantes da
coorte de nascimento resultou em taxa de acompanhamento de 20,9%. Além disso, houve
auséncia de informacdes para 126 adolescentes limitando ainda mais a amostra em estudo. Os
nimeros pequenos de participantes nos grupos classificados pelo “excesso de peso e PGC
normal”, o que reduziu a precisdao de algumas estimativas. O uso da técnica de dosagem dos
marcadores inflamatérios por Milliplex, o qual apresenta comprometimento na estabilidade,
especificidade e com possibilidade de ocorrer reacdo cruzada entre os reagentes. Por ser
estudo transversal, ndo sendo possivel estabelecer relacdo de causa-efeito entre os grupos
estudados e seus biomarcadores.

Os pontos fortes foram a utilizacdo do método de pletismografia por deslocamento de ar
que é um dos métodos mais validos para mensurar adiposidade e a utilizacdo de diferentes
biomarcadores para avaliar risco cardiovascular e inflamatério em adolescentes, incluindo
biomarcadores relacionados ao processo inflamatério de baixo grau como a IL-6, TNF-a e
PCR 15, a processos inflamatdrios mais intensos, tais quais IFN-y, IL-17, IL-4 e RANTES &
17.18 ¢ a doencas cardiovasculares como 0 VEGF e HFG 1% 20,

Foram encontrados poucos estudos que analisaram todos os grupos considerados nesse
estudo. Martinez et al. 4 (2017) verificaram, em 5.983 norte-americanos de 20 a 84 anos,
prevaléncias para “obesidade de peso normal” de 4,5%, “excesso de peso com PGC

adequado” de 18,0% e “excesso de peso com PGC elevado” de 45,5%. Berg et al. ® (2015)
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observaram em 3.016 suecos de 25 a 74 anos prevaléncias separadas para homens e mulheres,
respectivamente, de “obesidade de peso normal” de 10,0% e 8,0%, “excesso de peso com
PGC adequado” de 5,0% e 4,0% e “excesso de peso com PGC elevado” de 59,0% e 44,0%.
Nesses dois estudos as prevaléncias de “excesso de peso com PGC elevado” foram maiores
que a desse estudo, o0 que era de se esperar por serem populacdes mais velhas. Entretanto,
apesar desse estudo ser com uma populagdo mais jovem, os valores de “obesidade de peso
normal” equiparam-se em relacdo as prevaléncias encontradas em estudos conduzidos com
adultos e idosos.

Esse achado torna-se preocupante uma vez que os adolescentes com “obesidade de peso
normal” apresentaram menor média para massa muscular e eram mais sedentérios. Jean et al.
21 (2014) discutem que a “obesidade de peso normal” esta relacionada a quantidade reduzida
de massa muscular, 0 que proporciona ocorréncia de menor gasto energético por haver menor
quantidade de tecido metabolicamente ativo, estando ainda relacionados com pior
condicionamento aerobico e desregulacdo metabolica.

Ao comparar nossos dados com os resultados de Berg et al. 3 (2015) nota-se que 0s
adolescentes do sexo feminino apresentaram maior percentual de “obesidade de peso normal”
e os do sexo masculino tiveram maior percentual de “excesso de peso com PGC adequado”.
As adolescentes tém maior percentual de gordura corporal devido as caracteristicas genéticas
e hormonais %. Enquanto os meninos apresentam maior percentual de “excesso de peso com
PGC adequado” possivelmente por terem maior quantidade de massa muscular e por
praticarem mais atividade fisica %.

Outro resultado relevante foi que os adolescentes com “obesidade de peso normal”
apresentaram maiores valores de colesterol total e LDL-colesterol e os com “excesso de peso
e PGC elevado” tiveram piores valores para triglicerideos ¢ HDL-colesterol. Esses fatos
podem ser devido ao PGC excessivo e pelas suas médias serem proximas nos grupos com
“obesidade de peso normal” e “excesso de peso com PGC elevado”. Nesse sentido, Serrano et
al. ® (2010) estudaram 113 escolares do sexo feminino de 14 a 18 anos de Minas Gerais,
Brasil e encontraram que os adolescentes com “obesidade de peso normal” e “excesso de peso
com PGC elevado” tiveram perfil lipidico pior que os “eutréficos”. Esses autores apontaram
para a preocupacdo da génese da aterosclerose que esta correlacionado aos niveis lipidicos
nessa fase de vida. Ressaltaram ainda que mesmo o IMC estando adequado, ter PGC elevado
pode contribuir para o desenvolvimento de doencas crénicas ndo transmissiveis que se

apresentadas desde a adolescéncia podem ser agravadas na idade adulta.
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O PGC elevado também esta implicado no processo inflamatorio crénico e de baixo
grau em que ocorre aumento dos niveis de citocinas inflamatérios e de proteinas de fase
aguda, tais como a IL-6, TNF-o ¢ PCR, que sdo mediadores classicos do processo
inflamatorio 24,

O presente estudo encontrou diferenca entre os valores de IL-6 e PCR entre 0s grupos.
Entretanto, ndo foram observadas diferencas nos valores de TNF-a entre os grupos estudados.
Os adolescentes ndo apresentaram diferencas nas concentracfes de IL-6 entre 0s grupos com
“excesso de peso e PGC elevado” ou com “obesidade de peso normal”. Mas a IL-6 foi maior
nesses dois grupos quando comparados aos individuos “eutréficos”, indicando que a IL-6
estava mais relacionada ao alto PGC. Schlecht et al. ?° (2016) observaram em 97 individuos
da Alemanha com 22 a 69 anos que as associagdes entre o tecido adiposo visceral e a IL-6
eram mais fortes do que aquelas entre o IMC e a IL-6, indicando que o tecido adiposo pode
fornecer informacdes metabdlicas capturadas pela IL-6 que ndo séo contabilizadas pelo IMC.

Os adolescentes com “excesso de peso e PGC elevado” e “excesso de peso e PGC
adequado” apresentaram concentracdes iguais de PCR e essas concentragdes foram maiores
quando comparadas aquelas observadas em individuos “eutréficos”. Assim, maiores
concentracfes de PCR nesse estudo estavam relacionadas a obesidade indicada pelo IMC e
ndo ao alto PGC. Resultados diferentes foram verificados em estudo conduzido com 3483
pessoas de 22 anos em Pelotas, Brasil, em que tanto obesos pelo IMC quanto os com PGC
elevado tiveram maiores valores de IL-6 e PCR 2.

Ha relato de correlagdo positiva entre IL-6 e PCR com PGC elevado. Pois com 0s
adipdcitos aumentados as suas propriedades secretoras sdo alteradas, elevando os niveis
circulantes de PCR e IL-6. Essas citocinas estdo associadas a piores desfechos
cardiovasculares e desempenham um importante papel em todos os estagios da aterosclerose,
desde o inicio da progressdo até a ruptura das placas ateroscleréticas 2°.

Os adolescentes com “obesidade de peso normal” apresentaram valores maiores para
IL-6, mas ndo apresentaram para PCR. A IL-6 é a principal interleucina que estimula a
liberacdo de PCR no figado o que néo exclui a possibilidade futura de haver valores maiores
de PCR para os adolescentes com “obesidade de peso normal” se as mesmas caracteristicas de
exposicdo forem mantidas, uma vez que ocorre inicialmente alteracdo da IL-6 para que depois
ocorra alteracio do PCR %/,

Um fator que chama atengédo é o valor semelhante de PCR entre os adolescentes com
“excesso de peso e PGC adequado” e os de “excesso de peso e PGC elevado”. O fato do PCR

nesse estudo estar relacionado a obesidade medida pelo IMC e nédo ao elevado PGC nesses
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dois grupos pode ser devido a esses adolescentes apresentarem outros fatores de risco para
elevacdo do PCR como o estresse, tabagismo, uso de medicamentos, consumo abusivo de
alcool e alimentacdo inadequada, ndo sendo necessariamente pelo aumento do tecido adiposo
28.

Ressalta-se ainda que os adolescentes com “excesso de peso e PGC adequado” foram 0s
que apresentaram maior valor de massa muscular e maiores percentuais de pratica de
atividade fisica moderada e alta. Nesse sentido, Kasapis e Thompson 2° (2005) relataram que
fazer exercicio fisico imediato e de curto prazo produz resposta inflamatoria, uma vez que a
lesdo muscular induzida pelo exercicio provoca uma resposta de reparo estimulando maior
producdo de PCR. Assim, pode ser que os adolescentes com “excesso de peso e PGC
adequado” estivessem na época da coleta de dados iniciando alguma atividade fisica.

Nesse estudo ndo foram encontradas diferencas significativas ao comparar entre 0s
diferentes grupos os valores de IFN-y, IL-17, IL-4, VEGF, HFG e RANTES. Além das
citocinas mediadoras classicas do processo inflamatério na obesidade, o IFN-y, IL-17, IL-4 e
RANTES participam do processo inflamatorio. Porém tém sido estudados com menor
frequéncia como possiveis marcadores inflamatérios da obesidade e geralmente em
populacdes com mais idade. Sumarac-Dumanovic et al. *° (2009) estudaram 46 mulheres de
20 a 52 anos na Servia e em consonancia com nossos achados, ndo observaram maiores
concentragdes de IFN-y nas mulheres obesas pelo IMC quando comparadas as “eutroficas”.
Entretanto, esses mesmos autores observaram que as concentragdes de IL-17 foram maiores
nas mulheres obesas, independentemente do aumento dos niveis de gordura abdominal,
resisténcia a insulina e leptina.

O RANTES é uma quimiocina relacionada principalmente ao processo aterogénico 3.
Koh et al. 3 (2009) observaram associagio entre as concentracdes séricas de RANTES e
marcadores de risco cardiovascular em um estudo caso controle conduzido com 302 homens
gue tinham idade de 40 a 65 anos. Ha registro que essa quimiocina apresenta-se em
concentragOes mais elevadas na ocorréncia de obesidade 3.

Nesse estudo, ndo foram observadas diferenca entre os grupos nos valores de VEGF e
HFG que séo fatores de crescimento secretados pelo tecido adiposo. De forma contraria aos
nossos achados, alguns estudos epidemiol6gicos sugerem que niveis aumentados de VEGF
estariam associados a obesidade **. Entretanto, estudo realizado por Azizian et al. % (2016)
com 242 pessoas no Ird, ndo observaram diferenca significativa nos niveis de VEGF entre
individuos obesos e ndo obesos segundo o IMC. Rehman et al. *® (2003) observaram que os

niveis circulantes de HGF, mas ndo os de VEGF, foram significativamente correlacionados
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com o IMC de 65 pessoas com idade de 32 a 41 anos em Indiana nos Estados Unidos. Bell et
al. 3" (2006) observaram que o aumento da secre¢do de HGF pode ser decorrente de eventos
pos-transcricionais possivelmente relacionados ao tamanho dos adipdcitos e estimulo do
TNF-a elevado no tecido adiposo de 29 individuos obesos com 45 a 49 anos.

A auséncia de diferencas para TNF- o, IFN-y, IL-17, IL-4, VEGF, HFG e RANTES,
entre os grupos avaliados nesse estudo, pode ser devido a esses biomarcadores ndo serem tao
sensiveis as origens de problemas inflamatérios como séo a IL-6 e PCR. Assim como ao fato
da populacdo desse estudo ser jovem com pessoas com 18 e 19 anos, sendo que os estudos
que avaliaram os outros biomarcadores, o fizeram em populagdes mais velhas.

Nesse estudo verificou-se que adolescentes com “excesso de peso ¢ PGC elevado”
apresentaram pior perfil lipidico e inflamatério. Alguns adolescentes apresentaram ainda
elevado PGC apesar do IMC normal, obtendo valores mais elevados para alguns parametros
do perfil lipidico. Nesse sentido, é notavel a limitagcdo do IMC como método de avaliagdo do
estado de obesidade por ndo distinguir os compartimentos corpdreos sendo insuficiente a
utilizacdo somente desse indice para avaliar obesidade em adolescentes. Assim, é pertinente
realizar avaliagdo mais precisa incluindo biomarcadores, principalmente a IL-6 e PCR, e
considerando a gordura corporal a fim de acompanhar adequadamente os individuos com
vista aos riscos ou problemas de saude relacionados ao PGC elevado e com maior risco de

desenvolverem doencas inflamatdrias, aterosclerética e cardiovasculares.
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20.092
Nascimentos em Sao Luis 1996

2.542 nascidos de
parto hospitalar
sorteados

2.443 nascidos vivos
(excluséo de gémeos e
natimorto)

659 adolescentes
18/19 anos
avaliados

Exclusdo de 126
adolescentes por ndo
possuirem algumas
informacdes

533 participantes c/
marcadores bioquimicos
avaliados e coleta
antropométrica

Figura 1 - Fluxograma amostral da coorte de nascimento “Determinantes ao longo do ciclo

vital da obesidade, precursores de doengas cronicas, capital humano e saide mental”.
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Tabela 1 — Classificacdo segundo indice de massa corporal (IMC) e percentual de gordura

corporal em adolescentes, Sdo Luis — MA, 2016.

Grupos Sexo masculino Sexo feminino Total
% (n) % (n) % (n)

Eutréficos A 82,0 (269) 65,4 (134) 75,6 (403)

Obeso de peso normal B 1,2 (4) 15,6 (32) 6,8 (36)

Excesso de peso e PGC adequado © 8,3 (27) 194 5,8 (31)

Excesso de peso e PGC elevado P 8,5 (28) 17,1 (35) 11,8 (63)

Total 100,0 (328) 100,0 (205) 100,0 (533)

Valor de p <0,001

A Eutroficos: IMC e percentual de gordura corporal adequados. B Obeso de peso normal: IMC
adequado e percentual de gordura corporal elevado. © Excesso de peso e PGC (percentual de
gordura corporal) adequado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal
adequado. P Excesso de peso e PGC (percentual de gordura corporal) elevado: excesso de

peso pelo IMC e percentual de gordura corporal elevado.
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Tabela 2 — Composicdo corporal e nivel de atividade fisica de acordo com grupos
classificados simultaneamente pelo IMC e pelo percentual de gordura corporal em
adolescentes, S&o Luis — MA, 2016.

Eutroficos A Obeso de peso Excesso de peso e PGC  Excesso de peso

(n= 403) n((;r:méiGI)B ad(er?:ug(i;) ¢ e PG((ri:elg\?:;ido D
Composicao corporal
IMC (kg/m2) $ 20,0 (18,6-2,0) ¥"W.Z 226 (21,2-235)XW.Z 257 (252-27,0)%Y 27,8 (26,2-30,1) % ¥
Circunferéncia da cintura R 78,5 (£6,2) Y- W.Z 82,8 (¢6,0) X W.Z 90,1 (£5,4) XY 96,0 (£10,2) XY
Gordura corporal (%) R 14,4 (£7,7) Y"W.2 34,2 (£5,5) %W 18,8 (#5,8) % Y- 2 35,1 (5,9) %W
Massa muscular (kg) R 43,0 (9,3) "W.Z 34,2 (£5,3) X W.Z 54,5 (£7,2) % Y:2 46,9 (10,2) X Y. W
Nivel de atividade fisica T
Sedentarismo (%) 325 66,7 25,9 38,1
Baixo (%) 15,0 11,1 6,4 15,8
Moderado (%) 26,0 16,7 35,5 20,7
Alto (%) 26,5 55 32,2 25,4
Total (%) 100,00 100,00 100,00 100,00

IMC: indice de massa corporal. A Eutréficos: IMC e percentual de gordural corporal
adequados. B Obeso de peso normal: IMC adequado e percentual de gordura corporal
elevado. © Excesso de peso e PGC (percentual de gordura corporal) adequado: excesso
de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal adequado. P Excesso de peso e PGC
(percentual de gordura corporal) elevado: excesso de peso pelo IMC e percentual de
gordura corporal elevado. R Média e desvio padrdo. S Mediana e Intervalo interquartil.
Classificacdo do nivel de atividade fisica (IPAC): em sedentario (0 MET/semana), baixo
(1 a <600 MET/semana), moderado (600 a <3000 MET/semana) e alto (>3000
MET/semana). T p-valor = 0,006. X p-valor < 0,05 quando comparado aos eutroficos; ¥
p-valor< 0,05 quando comparado ao grupo obeso de peso normal; W p-valor<0,05
quando comparado ao grupo excesso de peso e PGC adequado, ¢ p-valor<0,05 quando

comparado ao grupo excesso de peso e PGC elevado.
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Tabela 3 — Biomarcadores entre grupos classificados simultaneamente pelo IMC e

percentual de gordura corporal em adolescentes, Sdo Luis — MA, 2016.

' Eutréficos A Obeso de peso Excesso de peso e PGC Excesso de peso

Biomarcadores (n= 403) nor_mal B adeq_uado ¢ e PGCEIevado b
(n=36) (n=31) (n=63)

Triglicerideos (mg/dl) S 81,0 (62,0-108,0) Z 83,5 (62,5-105,5) 2 91,0 (60,0-126,0)  114,0 (73,0-149,0) %Y
Colesterol total (mg/dl) R~ 149,6 (+26,5) Y-2 172,5 (29,9) % W.2 152,8 (36,1) Y 162,0 (+35,0)% Y
LDL-colesterol (mg/dl) R 84,9 (+22,9) Y2 103,5 (+26,8) % W.2 85,4 (+31,5) Y:Z 94,5 (+31,6) X YW
HDL-colesterol (mg/dl) R 46,9 (+10,9) V-2 49,7 (x11,7) %2 46,2 (+10,4) 2 432 (x11,1) XYW
Interleucina 6 (pg/ml) R 1,5(1,0-2,7) Y2 2,4 (1,3-3,5)% 1,5(1,1-41)% 2,7 (1,5-5,3) X W
FNTa (pg/ml) 5,5(3,9-8,1) 5,5 (3,7-7,5) 6,5 (3,9-8,5) 5,5 (4,0-8,1)
PCR (ng/ml) S 0,06 (0,02-0,14) W2 0,10 (0,03-0,15) Z 0,14 (0,05-0,19) X 0,14 (0,08-0,69) % Y
Interleucina 17 (pg/ml) S 2,7 (1,7-4,5) 2,6 (1,7-5,2) 2,4 (1,6-4,5) 2,1(1,6-4,2)
HGF (pg/ml) S 763,1 (485,3-1327,0) 7924 (473,2-1685,0) 838,61 (450,6-1113,0)  744,2 (543,4-1582,0)
VEGF (pg/ml) $ 161,8 (12,94-465,1) 97,8 (0,9-335,5) 197,8 (23,9-370,9) 139,1 (6,5-380,4)
IFN-y (pg/ml) 8 7,2(2,7-17,7) 8,4 (2,8-16,0) 7,2(2,7-16,2) 5,8 (1,9-19,6)
RANTES (pg/ml) S 1846,0 (1223,0-3307,0) 1980,5 (1312,5-3808,0) 1552,0 (1264,0-5192,0) .768,0 (903,3-3475,0)
Interleucina 4 (pg/ml) S 1,9 (0,6-67,1) 2 1,8 (0,6-18,8) 8,1(0,5-67,1) Z 1,1 (0,5-12,5) %W

LDL-colesterol: low density lipoprotein cholesterol. HDL-colesterol: hight density
lipoprotein cholesterol. FNTa: fator de necrose tumoral alfa, PCR: proteina C reativa,
HGF: hepatocyte growth factor, VEGF: vascular endothelial growth factor, IFN-y:
Interferon gama, RANTES: T cell expressed and secreted. * Eutréficos: IMC e percentual
de gordura corporal adequados. ® Obeso de peso normal: IMC adequado e percentual de
gordura corporal elevado. © Excesso de peso e PGC (percentual de gordura corporal)
adequado: excesso de peso pelo IMC e percentual de gordura corporal adequado. P
Excesso de peso e PGC (percentual de gordura corporal) elevado: excesso de peso pelo
IMC e percentual de gordura corporal elevado. R Média e desvio padrdo. S Mediana e
Intervalo interquartil. X p-valor < 0,05 quando comparado aos eutréficos; ¥ p-valor< 0,05
quando comparado ao grupo obeso de peso normal; W p-valor<0,05 quando comparado
a0 grupo excesso de peso e PGC adequado, # p-valor<0,05 quando comparado ao grupo
excesso de peso e PGC elevado.
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Tabela 4 — Coeficientes de variabilidade intra e inter ensaio dos biomarcadores avaliados pelo

Milliplex.

Coeficiente de variabilidade intra

Biomarcadores

Coeficiente de variabilidade inter

ensaio ensaio
Interleucina 6 (pg/ml) 1 10,3 2,7
FNTa (pg/ml) 1 85,0 20,0
PCR (ng/ml) 1 16,2 3,9
Interleucina 17 (pg/ml) 21,2 3,7
HGF (pg/ml) 3 33,8 222
VEGF (pg/ml) 3 11,7 20,5
IFN-y (pg/ml) 1 35,1 3,9
RANTES (pg/ml) 4 1,6 4,5
Interleucina 4 (pg/ml) 1 27,1 224

FNTa: fator de necrose tumoral alfa, PCR: proteina C reativa, HGF: hepatocyte growth

factor, VEGF: vascular endothelial growth factor, IFN-y: Interferon gama, RANTES: T

cell expressed and secreted
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ANEXO A — Questionario da pesquisa

Questionario

Chave do participante

Coortes RPS

Inicio questionario geral |

BLOCO B - ESTUDOS

DO0O0I. Vocé esta estudando atualmente?

O Sim
O Nio

D002a. Em que ano vocé esta?

D002b. Grau (marcar):

DO003. Até que ano vocé completou antes de parar de
estudar

DO003b. Grau (marcar):

O fundamental

O médio

O curso técnico ensino médio ou médio integrado
O faculdade

O especializagao/residéncia

O mestrado

O doutorado

(O Naio se aplica - nunca estudou

O EJAPEJA
() Pré-Vestibular

(O fundamental

O médio

(O curso técnico ensino médio ou médio integrado
O curso técnico ou profissionalizante

(O faculdade

(O especializagio/residéncia

() mestrado

(O doutorado

O curso pré-vestibular

O EJA/PEJA (atual supletivo)

(Ano)

BLOCO D - FAMILIA, MORADIA E RENDA

SLO03. Qual a cor da sua pele?

O Branca

O Preta/negra

(O Parda/mulata/cabocla/morena
(O Amarelo/oriental

O Indigena

(O Nio Sabe

DO024. Contando com vocé, quantas pessoas moram na
casa que vocé vive! (considere apenas as pessoas que
moram na casa ha pelo menos 3 meses)




AGORA VAMOS FALAR SOBRE A SUA CASA E ALGUMAS COISA QUE VOCES TEM

D029. Vocés tém televisio em casa?

O Sim
(O Nao

DO029a. Quantas?

DO030. Vocés tém radio?

O Sim
O Nio

DO030a. Quantos?

DO031I. Vocés tém carro?

O Sim
(O Nio

DO03la. Quantos?

D032. Vocés tém moto?

O Sim
O Nio

DO032a. Quantas?

DO033. Vocés tém empregada doméstica mensalista?

O Sim
(O Nio
(O Nio se aplica

DO033a. Quantas?

DO034. Vocés tém faxineira/diarista?

O Sim
(O Nio
(O Nio se aplica

D034a. Quantos diaspor semana?

(TV(s))

() Nio sabe

(radio(s))

(O Nio sabe

(carro(s))

O Nio sabe

(moto(s))

(O Nio sabe

(empregadac(s))

O Nio sabe

DO035. Vocés tém maquina de lavar roupa que nio seja do tipo tanquinho?

O Sim
(O Nao
(O Nio se aplica

DO035a. Quantas?

(lava-roupa(s))
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(O Nio sabe
DO036. Vocés tém DVD?
O Sim
O Nio
DO036a. Quantos?
(O Nio sabe

DO037. Vocés tém aparelho de ar condicionado ou split?

O Sim
(O Nio

DO037a. Quantos?

(aparelhos)
(O Nio sabe
DO038. Vocés tém computador de mesa ou notebook?

O Sim
O Nio

DO038a. Quantos?

(O Nio sabe
DO038b. Este(s) computador(es) tem acesso a internet 24 horas?

O Sim
O Nio

D039. Vocés tém micro-ondas?

O Sim
O Nio

D039a. Quantos?

(O Nio sabe

D040. Vocés tém maquina de lavar louga?

(O Sim Nao
Q
D040a. Quantas?

DO041. Vocés tém secadora de roupa?

(O Sim Nio
O
D04 la. Quantas?

D042. Vocés tém geladeira?

(O Sim Nio
O
D042a. Quantas?
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DO043. Vocés tém freezer separado ou geladeira duplex?

(O Sim Nio
O
DO043a. Quantos?

(lava lougas) () Nao sabe

(secadoras)() Nio sabe

(geladeiras)() Naosabe

(freezers)(O Nio sabe

DO044. Quantos banheiros tém na casa?

(banheiros(s))

DO044a. Quantos banheiros com chuveiro tém na casa?

(banheiros(s) com chuveiro)

DO045. Quantos comodos sio utilizadas para dormir?

(cémodos)
DO046. A agua utilizada na sua casa vem de onde? (ler opgbes)
[J Rede geral de distribuigiao, "CAEMA"
[] Pogo ou nascente

[ Outro meio

D047. A rua em frente a sua casa é pavimentada ou asfaltada?

O Sim
O Nio
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SONO

D142. Durante o més passado, que horas vocé geralmente foi se deitar?

D144. Durante o més passado, que horas vocé _ geralmente se levantou de manha?

D145. Durante o més passado, quantas horas de sono
nimero pode ser diferente(0-23 horas) do nimero de horas que vocé passa na cama.

vocé teve a noite? (Este
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Inicio questionario geral 2

BLOCO G - ATIVIDADE FiSICA

As perguntas L142 e L143 n3ao devem ser feitas ao entrevistado/a. Apenas observe e anote.

L142. O/a jovem tem alguma limitagao/deficiéncia
fisica?(observe e anote):

L143. Qual a limitagao/deficiéncia fisica do
jovem? (observe e responda):

O Nio
O Sim

O cadeirante tetraplégico

(O cadeirante paraplégico ou amputagio dos dois
membros inferiores

(O amputagio/atrofia de pelo menos um membro
superior

(O amputagio de um membro inferior

(O deficiencia visual

AGORA VAMOS CONVERSAR SOBRE ATIVIDADES FiSICAS. PARA RESPONDER ESSAS PERGUNTAS VOCE DEVE SABER

QUE:

ATIVIDADES FiSICAS FORTES OU VIGOROSAS SAO AS QUE PRECISAM DE UM GRANDE ESFORGO FiSICO E QUE FAZEM

RESPIRAR MUITO MAIS FORTE QUE O NORMAL

ATIVIDADES FiSICAS MODERADAS SAO AQUELAS QUE EXIGEM ALGUM ESFORCO FISICO E QUE FAZEM RESPIRAR UM

POUCO MAIS FORTE QUE O NORMAL

EM TODAS AS PERGUNTAS SOBRE ATIVIDADE FiSICA, RESPONDA SOMENTE SOBRE AQUELAS QUE DURARAM PELO

MENOS 10 MINUTOS SEGUIDOS

SLOI I. Em quantos dias da semana vocé CAMINHOU por
pelo menos |0 minutos continuos em casa ou no
trabalho, como forma de transporte para ir de um

lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma
de exercicio? (0 = Nenhum)

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

DI91. Em quantos dias da ultima semana vocé

realizou atividades MODERADAS por pelo menos 10
minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na
bicicleta, nadar, dancar, fazer ginasticaaerdbica

leve, jogar volei recreativo, carregar pesos leves,

fazer servigos domésticos na casa, no quintal ou no
jardim como varrer, aspirar, cuidar do jardim ou
qualquer atividade que fez aumentar moderadamente sua
respiragao ou batimentos do coragao (POR FAVOR
NAO INCLUA CAMINHADA) (0 = Nenhum)

D191la. Nos dias em que vocé fez essas atividades
moderadas por pelo menos |0 minutos continuos,
quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas
atividades por dia?

D190. Em quantos dias da ultima semana vocé
realizou atividades VIGOROSAS por pelo menos 10
minutos continuos, como por exemplo correr, fazer
ginastica aerobica, jogar futebol, pedalar rapido

na bicicleta, jogar basquete, fazer servigos
domeésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar
no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer
atividade que fezaumentar MUITO sua respiragao ou
batimentos do coragdo. (0 = Nenhum)

(Dias por semana)

(Dias por semana)

(Dias por semana)
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D190a. Nos dias em que vocé fez essas atividades
vigorosas por pelo menos 10 minutos continuos,
quanto tempo no total vocé gastou fazendo essas
atividades por dia?

ESTAS ULTIMAS QUESTOES SAO SOBRE O TEMPO QUE VOCE PERMANECE SENTADO TODO DIA, NO TRABALHO, NA
ESCOLA OU FACULDADE, EM CASA E DURANTE SEU TEMPO LIVRE. ISTO INCLUI O TEMPO SENTADO ESTUDANDO,
SENTADO ENQUANTO DESCANSA, FAZENDO LICAO DECASA, VISITANDO UM AMIGO,LENDO, SENTADO OU DEITADO
ASSISTINDO TV. NAO INCLUA O TEMPO GASTO SENTADO DURANTE O TRANSPORTE EM ONIBUS OU CARRO.

SLO12. Quanto tempo no total vocé gasta sentado
durante um dia de semana?

SLO12a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado
durante um dia de final desemana?

AGORA VAMOS FAZER OUTRAS PERGUNTAS SOBRE AS MODALIDADES DE ATIVIDADE FISICA...

QUANTOS DIAS POR SEMANA E QUANTO TEMPO POR DIA, EM MEDIA, VOCE PRATICOU NA SEMANA PASSADA CADA
UMA DAS ATIVIDADES ABAIXO? CASO TENHA PRATICADO ALGUMA ATIVIDADE FISICA QUE NAO ESTEJA LISTADA
ABAIXO, ESCREVA O(S) NOME(S) DA(S) ATIVIDADE(S) NO ESPACO RESERVADO NO FINAL DA LISTA (LINHAS EM
BRANCO).

D194. Musculagio O Sim
() Nao
(O Nio sei

D194. Dias da semana

[ Nio sei
D194. Horas e minutos

[] Nao sei

. . O Sim

D195. Treinamento funcional (puxar,empurrar, O Na
arremessar, saltar e correr, elasticos, bolas e O Nilo .
pesos etc) ao sel
D195 Dias da semana

[ Nao sei
D195 Horas e minutos

[] Nao sei
D196. Ginastica na academia, como aerdbica, jump, 8 SI\Ilr;o
localizada, zumba,step etc) O Nio sei

D196 Dias da semana



D197 Horas e minutos

D198. Jazz, balé, danga moderna, hip hop e outros
tipos danga

D198 Dias da semana

D198 Horas e minutos

D199. Aulas de ybga ou pilates

D199 Dias da semana

D199 Horas e minutos

D200. Caminhada na esteira

D200 Dias da semana

D200 Horas e minutos

D201. Corrida na esteira

D201 Dias da semana

D201 Horas e minutos

O Sim
(O Nao
(O Nao sei

[] Nao sei

[] Nao sei
O Sim
(O Niao
(O Nio sei

[J Nao sei

[J Nao sei

O Sim
() Nao
(O Nio sei

[ Nio sei

[] Nao sei

O Sim
O Nio
(O Nio sei

[ Nio sei
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D202 Horas e minutos

D203. Andar de bicicleta

D203 Dias dasemana

D203 Horas eminutos

D204. Lutas de judd, karaté, capoeira, boxe, MMA,
jiu-jitsu e outras?

D204 Dias da semana

D204 Horas e minutos

D205. Futebol, futsal, futebol de praia

D205 Dias da semana

D205 Horas e minutos

D206. Handebol

D206 Dias da semana

[J Nao sei

O Sim
() Nio
(O Nao sei

[ Nao sei

[] Nao sei

O Sim
O Niao
(O Nio sei

[] Nao sei

[] Nao sei

O Sim
(O Nao
(O Nao sei

[] Nao sei

[J Nio sei

O Sim
O Nio
O Nio sei
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D207. Vélei, volei de praia

D207 Dias da semana

D207 Horas e minutos

D208. Basquete

D208 Dias dasemana

D208 Horas e minutos

D209. Natacao

D209 Dias da semana

D209 Horas e minutos

D210. Teénis

D210 Dias da semana

D210 Horas e minutos

O Sim
(O Nao
() Nio sei

[] Nao sei

[] Nao sei

O Sim
(O Nao
O Nao sei

[ Nio sei

[J Nio sei

O Sim
O Nio
(O Nio sei

[ Nio sei

[] Nio sei

O Sim
O Nio
(O Nio sei

[] Nao sei
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D211 Dias da semana

[] Nao sei
D211 Horas e minutos

[] Nao sei
D212. Outras Atividades ndo perguntadas? () Sim

O Nao

(O Nao sei
D212a. Quantas?
D213-1. Qual atividade?
D214-1. Dias na semana

[] Nao sei
D215-1. Horas e minutos
D213-2. Qual atividade?

[ Nio sei
D214-2. Dias na semana

[ Nio sei
D215-2. Horas e minutos
D213-3. Qual atividade?

[ No sei

D214-3. Dias na semana
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CORPO

Figura 5

Figura 5

D216. Qual destas figuras vocé identifica mais com o
seu corpo? (Mostrar Figura5)

(O Nio sabe

D217. Qual destas figuras se parece com o que vocé O
gostaria que fosse o seu corpo? (Mostrar figura5) O

@)
(O Nio sabe

D218. Qual destas figuras vocé identifica como o ®)
corpo mais saudavel? (Mostrar figura 5)

(O Nio sabe

BLOCO ) - FUMO

AGORA YAMOS CONVERSAR SOBRE CIGARROS (FUMO)

D230. Vocé ainda fuma cigarro?

O Sim
() Nio

D230a. Quantos dias vocé fumou cigarro na ultima semana?

(O Nenhum Um
O Dois

O Tres

O Quatro

(O Cinco

O Seis

O Sete

(O Nio sabe
O

Inicio do AUDIT

SL032. Com que frequéncia consome bebidas que O Nunca
contém alcool? ) Uma vez por més ou menos
(O Duas a quatro vezes por més
() Duas a trés vezes por semana
O Quatro ou mais vezes por semana

QFA

"AGORA VOU PERGUNTAR SOBRE ALGUMAS BEBIDAS"
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Confidential
Page 1 of 22
"AGORA VOU PERGUNTAR SOBRE ALGUMAS BEBIDAS"
Nunca ou |-3x més Ix 2-4x 5-6x Ix dia 2-4x dia 25x dia
< Ix/més semana semana semana
Refrigerantes. Qual é a sua O O O O O O O O O

frequéncia de consumo?

Q
O

| copo (O Menos
O lgual
O Mais
O

Quando vocé toma refrigerante, qual o tipo mais Zero
consumido: Normal
Nuncaou 1-3x més Ix 2-4x 5-6x Ix dia
< Ix/més semana Jsemana semana
Suco de caixa ou pé. Qual éa O O O O O O
sua frequéncia de consumo? O

| copo O Menos
O 1gual
O Mais
Nuncaou [|-3x més Ix 2-4x 5-6x Ix dia
< Ix/més semana semana semana
ChocolateempéouNescau, O @] @) @) O @)
toddy, ovomaltine. Qual é asua
frequéncia de consumo? O
2 col sopa
P 8 Menos
Igual
0O Mais
Na maioria das vezes, vocé coloca aglicar no (O Nao
achocolatado? O Sim
Pensando em 3 colheres de cha de agucar, vocé Menos
coloca igual, menos ou mais? Igual

Mais

ANTROPOMETRIA

Altura

Peso

DXA

Massa muscular
DMO de coluna lombar

DMO de corpo

2-4x dia

O

2-4x dia

=5x dia

=5x dia
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ANEXO B - Parecer de aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP)

e USP - HOSPITAL DAS
b CLINICAS DA FACULDADE DE ‘GR@rasl
MEDICINA DE RIBEIRAO

USP - RIBEIRAO
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade, precursores de doencas cronicas,
capital humano € saude mental

Pesquisador: Marco Antonio Barbieri

Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 45485915.7.0000.5440

Instituicao Proponente: HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE RPUSP

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Numero do Parecer: 2.998.903

Apresentacao do Projeto:

A presente proposta tem como foco desfechos relacionados a nutricao, a composicao corporal, aos
precursores de doengas cronicas, a saude mental e ao capital humano. As principais exposigdes incluem
condicoes dos primeiros anos de vida (prematuridade, restricao do crescimento intrauterino, amamentacao,
subnutrigao na infancia, etc.), exposigdes ambientais e sociais precoces, com énfase nas desigualdades
socioecondmicas e caracteristicas genéticas.

Objetivo da Pesquisa:

-Investigar, dentro de cada coorte, determinantes precoces da saude na infancia, adolescéncia e vida
adulta.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Os questionarios podem conter algumas perguntas que causem incdmodo ao responder. A coleta de
sangue pode causar algum desconforto, mas serao tomados todos 0s cuidados para que isso Nao ocorra.
Beneficios: Os resultados das avaliacoes através de questionarios, equipamentos ou exames laboratoriais
nao sao informados rotineiramente aos individuos, por nao terem validade diagnostica. Por outro lado,
individuos que apresentam resultados que sejam indicativos de problemas relevantes de saude sao
orientados a procurar o servico de salde para avaliagaoc diagndstica e conduta. Resultados que possam ter
interesse para o individuo ou importancia

Endereco: CAMPUS UNIVERSITARIO

Bairro: MONTE ALEGRE CEP: 14043900

UF: sp Municipio: RBEIRAO PRETO

Telefone: |10)3002-2223 Fax: (10)3633-1144 E-mail: cep@ncrp.usp.or
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s USP - HOSPITALDAS
CLINICAS DA FACULDADE DE ‘GREraml -
use-RiseiRA0  MEDICINA DE RIBEIRAO

Cominuacao do Farecer: 2.958 8503

pratica para a vida diaria (p. ex., peso, altura, IMC, percentual de gordura corporal) sao informados
diretamente ao individuo ou ao seu

cuidador.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de emenda para corregao de parecer. A pesquisa ja se encontra aprovada por este CEP.
Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Documentos devidamente apresentados

Recomendacoes:

nao se aplica

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Diante do exposto e a luz da Resolugao CNS 466/2012, o projeto de pesquisa Versao 2 - 21/09/2015, assim
como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido Versao 2 - 09/09/2015 e o Termo de consentimento
Livre e esclarecido para Guarda de Material biolégico versac 2 data 11/09/2015 podem ser enquadrados na
categoria APROVADO.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Projeto Aprovado: Tendo em vista a legislacao vigente, devem ser encaminhados ao CEP, relatorios parciais
anuais referentes ao andamento da pesquisa e relatorio final ao término do trabalho. Qualquer modificacao

do projeto original deve ser apresentada a este CEP em nova versao, de forma objetiva e com justificativas,
para nova apreciacao.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao

Informacoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_ 828358 24/10/2018 Aceito
|do Projeto El.pdf . 14:42:36

Outros carta_correcao_parecer.pdf 24/10/2018 |Michelle Cristinada | Aceito
e = o 14:40:45 | Silveira Murari

Projeto Detalhado / | Projeto_versao2.docx 21/09/2015 |Michelle Cristinada | Aceito
Brochura 16:21:15 | Siiveira Murari

Investigador . s i il -
Folha de Rosto Doc3.pdf 15/09/2015 [Michelle Cristinada | Aceito
B 16:20:29 _|Silveira Murari

Declaracao de biorrepositorio.pdf 15/09/2015 |Michelle Cristinada | Aceito
Manuseio Material 16:15:06 | Silveira Murari

Biologico /

Biorepositorio /

Endereco: CAMPUS UNIVERSITARIO

Bairro: MONTE ALEGRE CEP: 14043300

UF: sp Municipio: RBEIRAO PRETO

Telefone: [15)2002-2223 Fax: (10)3633-1144 E-mail: cep@ncrp usp.br
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Confinuacao do Parecer: 2.958 803

Biobanco biorrepositorio.pdf 15/09/2015 |Michelie Cristinada | Aceito

e _ 16:15:06 | Silveira Murari

QOutros Carta_resposta_cep.pdf 15/09/2015 |Michelle Cristinada | Aceito
14:50:21 | Silveira Murari

TCLE/ Termos de | TCLE_biorepositorio.doc 15/092015 |Michelle Cristinada | Aceito

Assentimento / 14:42:22 |Silveira Murari

Justificativa de

Auséncia — N .

TCLE/ Termos de | TCLE.docx 11/09/2015 [Michelle Cristinada | Aceito

Assentimento / 15:32:47 |Silveira Murari

Justificativa de

Auséncia _ _ _

Declaragao de Declaracao.pdf 11/09/2015 |Michelie Cristinada | Aceito

Instituicao e 13:53:40 |Silveira Murari

nfraestrytura - - - — .

Declaracao de Carta.pdf 10/09/2015 |Michelle Cristina da Aceito

Instituicao e 14:09:55 |Silveira Murari

nfraesirutura

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

RIBEIRAO PRETOQ, 05 de Novembro de 2018

Assinado por:
MARCIA GUIMARAES VILLANOVA
(Coordenador(a))

Endereco: CAMPUS UNIVERSITARIO

Bairro: MONTE ALEGRE

UF: sp Municipio: mBEIRAO PRETD
Telefone: (16)3c02-2228 Fax: (10)3633-1142

CEP: 14043300

E-mail: cep@ncrp usp br
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HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
;@ W UNIVERSIDADE FEDERAL DO Wm"
——  MARANHAO/HU/UFMA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade, precursores de doengas cronicas,
capital humano e saude mental - Uma contribuicdo das coortes de nascimento de Séo
Luis para o SUS

Pesquisador: ANTONIO AUGUSTO MOURA DA SILVA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 49096315.2.0000.5086

Instituicdo Proponente: Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao/HU/UFMA
Patrocinador Principal: Departamento de Ciéncia e Tecnologia

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer: 1.302.489

Apresentacédo do Projeto:

Os estudos de coorte de nascimentos tém aparecido com alta prioridade na agenda de pesquisa dos paises
desenvolvidos em termos de pesquisa e avango tecnoldgico. Em resumo, tais estudos envolvem a definicao
de um grupo de nascidos vivos em determinado periodo de tempo e incluem o monitoramento de saude dos
individuos ao longo de suas vidas. O Reino Unido tem varias coortes em seguimento, sendo que a mais
antiga teve inicio em 1946 (Wadsworth M, 2006). Apesar do alto custo destes estudos e do tempo que é
necessario para que determinados resultados estejam disponiveis, sua importancia é crescente e a
participacéo de publica¢cfes baseadas em estudos de coorte de nascimentos no total de artigos em revistas
de saude publica é significativa (Lawlor DA, 2009). A importancia das coortes de nascimento vem do
reconhecimento de que muitos dos problemas que afetam a vida adulta tém sua origem no inicio da
vida,incluindo a gestagdo (Barker DJ, 1999; Kuh D, 2003). Apenas estudos que consigam coletar dados ao
longo da vida terdo informacéo em qualidade e quantidade suficiente para explorar estas questdes.

Nesse contexto,apresentamos uma proposta de investigacéo cientifica que contempla um conjunto de
atividades a serem conduzidas na coorte de nascimento em andamento na cidade de Sao Luis, que
focalizam questdes ligadas a temas de alta prioridade ligados a saude da crianca e do adulto:

Endereco: Rua Bardo de Itapary n° 227

Bairro: CENTRO CEP: 65.020-070
UF: MA Municipio: SAO LUIS
Telefone: (98)2109-1250 Fax: (98)2109-1223 E-mail: cep@huufma.br

Péagina 1 de 07
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ANEXO C - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de Ribeirdo Preto

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO DA UNIVERSIDADE DE SAO
PAULO
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

NOME DA PESQUISA: "Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade, precursores de doencas
cronicas, capital humano e saiude mental".

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Prof. Dr. Marco Antonio Barbieri TELEFONES PARA CONTATO: (16) 3315-3306.
PATROCINADORFINANCEIRODA PESQUISA: MINISTERIODA SAUDE ~-DEPARTAMENTO DE CIENCIA E
TECNOLOGIADECIT).

OBJETIVOS DA PESQUISA:

Somes um grupo de pesquisadores da Faculdade de Medicna de Ribeirdo Preto da Universdade de S&o Paulo
e estamos dando continuidade a uma pesquisa iniciada no ano de 1994, com criangas nascidas entre
abri e agosto, para avaliar sua salde e analisar dados que possam auxliar no entendimento das
questdes de saude da populagéo atual. Convidamos vocé, que ja foi avaliado por nés na ocasido do nascimento
ou no periodo escolar, a participar novamente desta pesquisa

Este ¢ um formulario de consentimento, que fornece informagdes sobre a pesquisa Se concordar em
participar, vocé devera assinar este formulario. Antes de conhecer a pesquisa, e importante saber o seguinte:
Vocé esta participando voluntariamente. N&o e obrigat6rio participar da pesquisaHavera o ressarcimento das

despesas decorrentes da participagdo na pesquisa como transporte e alimentacao.
Vocé pode decidir ndo participar ou desistir de participar da pesquisaa qualquer momenta.

Esta pesquisa esta sendo conduzida com individuos que nasceram no ano de 1994, sendo parte deles
reavaliada aos 10/11 anos. Estee o terceiro memento deste grande estudo. Portanto,

gostariamos que vocé participasse novamente como voluntario (a), nos ajudando neste estudo.

Ressaltamos que, da mesma forma que foi muito importante a sua participacdo nos outros mementos da
pesquisa, sua participacdo agora e muito importante para que as informacdes obtidas possam contribuir para
o conhecimento mais complete da suasaude.

As avaliacBes da pesquisa ocorrerdo na Unidade de Pesquisa Clinica (UPC)do HC-FMRPUSP.

O QUE DEVO FAZER PARA PARTICIPAR DESTA PESQUISA?

Se vocé concordar em participar desta pesquisa, Vvocé respondera a algumas perguntas sobre situacdo
socio demografica, sera avalado seu crescimento fisico e o seu desenvolvimento. Serdo realizados
exames clinicos (medidas antropométricas, de composicdo corporal) e laboratoriais (coleta de sangue) para nos
fornecer informacdes mais completas sobre sua saude.

QUAISSAO 0S RISCOS DA PESQUISA?

Os profissionais que realizardo as entrevistas e o0s exames sdo treinados para as tarefas. Os
questionarios podem center algumas perguntas que lhe causem incbmodo ao responder. A coleta de sangue
pode causar algum desconforto como por exemplo dor local, hematomas e outras pequenas complicacdes,
mas tomaremos todos os cuidados para que isso ndo ocorra.
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HAVANTAGENSEM PARTICIPAR DESTA PESQUISA?
A avaliacdo de sua saude e sempre muito importante. Se houver alguma alteracdo detectada vocé sera
encaminhado(a) para tratamento. Além disso, a sua participagdo vai nos ajudar a entender alguns

problemas de salde que poderdo ser prevenidos no futuro. O sigilo de todas as informacdes sera
garantido, nenhum dado que permita sua identificagdo serd fornecido Quando este estudo acabar,
os resultados serdo discutidos com outros pesquisadores e divulgados para que muitas
pessoas se beneficiem desse conhecimento, mas sem identficar sua participagdo no estudo.

CONFIDENCIALIDADE?

Os registros referentes a vocé permanecerdo confidenciais. Vocé serd identificado par um codigo, e
suas informacdes pessoais contidas nos registros ndo serdo divulgadas sem sua expressa
autorizacao.Além disso, no caso de publicacdo deste estudo, ndo serdo utilizados seus nomes ou
qualguer dado que os identifiquem. As pessoas que podem examinar seus registros sdo. o Comité de
Etica em Pesquisa do Hospital Universitario, a equipe de pesquisadores, 0s monitores da pesquisa
e vocé, participante da pesquisa. Egarantido aos participantesda pesquisa acesso aos resultadose o

direito a indenizacdo segundos leis vigentesno pals.

O QUE FA<;0 EM CASO DE DUVIDASOU PROBLEMAS?

Para solucionar duvidas relativas a este estudo ou a uma lesdo relacionada a pesquisa, entre em contato
com o Prof Dr. Marco Antdnio Barbieri pelo telefone {16) 3315-3306. Para obter informag8es sabre seus
direitos como objeto de pesquisa, entre em cantata com: Coordenador do Comité de Etica em Pesquisado
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicna de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo pelo telefone

{16) 3602-2228.

Se vocé entendeu a explicagdo e concorda voluntariamente em participar deste estudo, par favor, assine
abaixo. Uma via ficard com vocé e a outra com o pesquisadorresponsavel. A participagéo e

voluntaria e vocé pode deixar a pesquisaem qualquer memento, sem ter que dar qualquer justificativa paratal.
Agradecemos muito a sua colaboragéo.

ASSINATURAS:

Nome do voluntario:

Assinatura do voluntario:

Data: [/ [/

Nome do pesquisador:

Assinatura do pesquisador:

Data: [ [/

Nome da Testemunha:

Assinaturada Testemunha: _ _ _
Data: _/_/
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de Sao Luis

NOME DA PESQUISA: “Determinantes ao longo do ciclo vital da obesidade,

precursores de doencas crénicas, capital humano e satde mental”.

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Prof. Dr. Antonio Augusto Moura da Silva
TELEFONES PARA CONTATO: (98) 32729681/32729675.

PATROCINADOR FINANCEIRO DA PESQUISA: MINISTERIO DA SAUDE —
DEPARTAMENTO DE CIENCIA E TECNOLOGIA (DECIT)

OBJETIVOS DA PESQUISA:

Somos um grupo de pesquisadores da Universidade Federal do Maranhdo

(UFMA) e estamos dando continuidade a uma pesquisa iniciada nos anos de

1997/98, com criangas nascidas de margo de 1997 a fevereiro de 1998, para avaliar sua
saude e analisar dados que possam auxiliar no entendimento das questdes de salde da
populacdo atual. Convidamos vocé, que ja foi avaliado por nés na ocasido do nascimento,
a participar novamente desta pesquisa.

Este é um formuléario de consentimento, que fornece informacGes sobre a pesquisa.
Se concordar em participar, vocé devera assinar este formulario. Antes de conhecer a
pesquisa, € importante saber o seguinte:

* Vocé estad participando voluntariamente. N&o € obrigatério participar da
pesquisa.

» Vocé pode decidir ndo participar ou desistir de participar da pesquisa a qualquer
momento.

« Esta pesquisa estd sendo conduzida com individuos que nasceram nos anos de
1997/98, que foram avaliados aos 07/09 anos. Este € o terceiro momento deste
grande estudo. Portanto, gostariamos que vocé participasse novamente como
voluntario(a), nos ajudando neste estudo.

» Ressaltamos que, da mesma forma que foi muito importante a sua
participacdo nos outros momentos da pesquisa, sua participacdo agora € muito
importante para que as informagdes obtidas possam contribuir para o

conhecimento mais completo da sua saude.
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« Afirmamos ainda que a pesquisa sO sera iniciada apos aprovacdo do Comité
de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade Federal do
Maranh&o. Comités de Etica sdo colegiados interdisciplinares e independentes, de
relevancia publica, de carater consultivo, deliberativo e educativo, criados para
garantir a protecdo dos participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e
para contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes eticos.

» Este termo de consentimento livre e esclarecido sera rubricado em todas as suas

paginas e assinadas, ao seu término, por vocé, ou por seu representante legal,
assim como pelo pesquisador responsavel, ou membro da equipe.
» Este termo de consentimento livre e esclarecido foi elaborado em duas vias,

sendo gque uma ficara com o pesquisador responsavel e outra com vocé.

O QUE DEVO FAZER PARA PARTICIPAR DESTA PESQUISA?

Se vocé concordar em participar desta pesquisa, vocé respondera a algumas perguntas
sobre situacdo sociodemografica, serd avaliado seu crescimento fisico e 0 seu
desenvolvimento. Serdo realizados exames clinicos (medidas antropométricas, de
composicdo corporal), laboratoriais (coleta de sangue) e exame dos dentes para nos

fornecer informac6es mais completas sobre sua saude.

QUAIS SAO OS RISCOS DA PESQUISA?

Os profissionais que realizardo as entrevistas e 0s exames sao treinados para as tarefas.
Os questionarios podem conter algumas perguntas que lhe causem incoémodo ao
responder. Reiteramos que o estudo ndo apresenta nenhum risco fisico, entretanto o
participante poderd  sentir algum desconforto ou constrangimento pelo tempo gasto no
preenchimento do questionario. Nesta ocorréncia sera dada a oportunidade de interromper
sua participacdo, se assim desejar, e retorna-la em outro periodo ou interrompe-la
definitivamente sem nenhum tipo de 6nus.

Comunicamos que serdo colhidos 15 ml de sangue no braco atraves da utilizacdo de
materiais novos, estéreis e descartaveis, por pessoal habilitado e especializado. As

amostras para analise molecular seréo retiradas das mesmas
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amostras coletadas, sem a necessidade de coletas adicionais. A coleta do material podera
deixar uma pequena mancha roxa, mas que desaparecera rapidamente. Sera tomado todo o
cuidado técnico para que isso ndo aconteca como leve compressdo no local, colocacdo de
adesivo estéril no local da puncéo, braco levantado por alguns minutos apos a coleta, além
dos cuidados para evitar infeccéo.

HA BENEFICIOS EM PARTICIPAR DESTA PESQUISA?

H& beneficios em participar deste estudo. A avaliacdo de sua salde € sempre muito
importante, sendo uma oportunidade de orientagdo em caso de duvidas e questionamentos
sobre sua saude. Se houver alguma alteracdo detectada vocé serd encaminhado(a) para
tratamento. A sua participacdo vai nos ajudar aentender alguns problemas de satde dos
jovens que poderdo ser prevenidos no futuro. O sigilo de todas as informacGes seréd
garantido, nenhum dado que permita sua identificacdo serd fornecido. Quando este estudo
acabar, os resultados serdo discutidos com outros pesquisadores e divulgados para que
muitas pessoas se beneficiem desse conhecimento, mas sem identificar sua participacdo no
estudo. Além disso, ainda poderd ainda contribuir com novas estratégias para o

melhoramento do processo de salde de muitas pessoas.

E A CONFIDENCIALIDADE?

Os registros referentes a vocé permanecerdo confidenciais. Vocé sera identificado por um
cddigo, e suas informacgbes pessoais contidas nos registros ndo serdo divulgadas sem sua
expressa autorizacdo. Além disso, no caso de publicacdo deste estudo, ndo serdo utilizados
seus nomes ou qualquer dado que os identifiquem. As pessoas que podem examinar seus
registros sdo: o Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario, a equipe de
pesquisadores e 0s monitores da pesquisa.

Vocé terd total acesso aos seus resultados de exames e avaliagdes, sendo disponibilizados

apos a realizacdo dessas avaliacOes, e sempre que houver seu interesse em conhecer.

O QUE FACO EM CASO DE DUVIDAS OU PROBLEMAS?

Para solucionar duvidas relativas a este estudo ou a uma lesdo relacionada a



pesquisa, entre em contato com os Profs. Drs: Antonio Augusto Moura da Silva ou
Vanda Maria Ferreira Simoes ou Rosangela Fernandes Lucena Batista (98)
3272-9681, das 8:00 as 18 horas .

Para obter informacdes sobre seus direitos como objeto de pesquisa, entre em contato
com: Presidente do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhdo pelo telefone (98) 2109-

1250.

Endereco do CEP-HUUFMA: Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario.
Telefone (98) 2109 1250, endereco Rua Bardo de Itapary, 227, quarto andar,
Centro, S&o Luis-MA. CEP- 65.020-070.

Se vocé entendeu a explicacdo e concorda voluntariamente em participar deste estudo,
por favor, assine abaixo. Uma cOpia ficard com vocé e a outra com o pesquisador
responsavel. A participacdo € voluntaria e vocé pode deixar a pesquisa em qualquer

momento, sem ter que dar qualquer justificativa ou ser penalizado.

Agradecemos muito a sua colaboragdo. ASSINATURAS:

Nome do voluntario:

Assinatura do voluntario:
Data: / /

Nome do Pesquisador:

Assinatura do Pesquisador:

Data: / /
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ANEXO D — Normas das revistas
BRITISH JOURNAL OF NUTRITION

British Journal of Nutrition (BJN) is an international peer-reviewed journal that
publishes original papers and review articles in all branches of nutritional
science. The journal welcomes submission of manuscripts that in which the
primary aim is to develop nutritional concepts.

SUBMISSION

This journal uses ScholarOne Manuscripts for online submission and peer
review.

Complete guidelines for preparing and submitting your manuscript to this
journal are provided below.

SCOPE

BJN encompasses the full spectrum of nutritional science and submission of
manuscripts that report studies in the following areas is strongly encouraged:
Epidemiology, dietary surveys, nutritional requirements and behaviour,
metabolic studies, body composition, energetics, appetite, obesity, ageing,
endocrinology, immunology, neuroscience, microbiology, genetics, and
molecular and cell biology. The focus of all manuscripts submitted to the journal
should be to increase knowledge in nutritional science.

The articles published in BJN are expected to be directly relevant to human or
animal nutrition. Please ensure that studies which involve the following
experimental designs should meet the following criteria:

In vivo and in vitro models

Studies involving animal models of human nutrition and health or disease will
only be considered for publication if the amount of a nutrient or combination of
nutrients used could reasonably be expected to be achieved in the human
population.
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Studies involving in vitro models will be considered for publication if the
amount of a nutrient or combination of nutrients is demonstrated to be within the
range that could reasonably be expected to be encountered in vivo, and that the
molecular form of the nutrient or nutrients is the same as that to which the cell
type used in the model would encounter in vivo.

Extracts

Studies involving extracts will be considered for publication if the source of
starting material is readily accessible to other researchers and that there are
appropriate measures for quality control of the starting material and extract. The
method of extraction must be described in sufficient detail for other researchers
to replicate the experiment. Please ensure that the nutrient composition of the
extract is characterised fully and that appropriate measures are used to control
the composition of the extract between preparations. The amount of extract used
should reasonably be expected to be achievable in a human population (or in
animals if they are the specific target of an intervention).

Studies involving extracts in in vitro models will only be considered for
publication if the above guidelines for studies involving extracts are followed,
and that the amount and molecular form of the extract is the same as that which
would be encountered by the cell type used in the model in vivo.

Probiotics

We encourage submission of experimental studies and reviews that focus only
on the effects of probiotics on nutrient absorption and/or metabolism. However,
manuscripts that report the effects of probiotics on any other outcomes will not
be accepted for publication.

Coffee and caffeine

Studies of the effect of coffee consumption will be considered by the journal.
Please ensure that the amount of coffee is within the range consumed habitually
and that the findings show that any health or metabolic outcomes are due to
nutritional effects. Studies on caffeine alone or that involve intakes of coffee
above those consumed habitually are discouraged.
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Dietary Inflammatory Index and Dietary Acid Load

Manuscripts reporting outcomes related to the Dietary Inflammatory Index will
only be considered for publication if there is evidence from the study that the
index is related to two or more biomarkers of inflammation.

Manuscripts reporting outcomes related to the Dietary Acid Load will only be
considered for publication if there is evidence from the study of a causal
association between the diet or dietary pattern and appropriate markers of acid—
base balance.

Manuscripts reporting studies on the following topics are discouraged: Pilot
studies; case studies; papers on food technology, food science or food chemistry;
studies of primarily local interest; studies on herbs, spices or other flavouring
agents, pharmaceutical agents or that compare the effects of nutrients to those of
medicines, traditional medicines, complementary medicines or other substances
that are considered to be primarily medicinal agents; studies in which a nutrient
or extract is not administered by the oral route (unless the specific aim of the
study is to investigate parenteral nutrition); studies using non-physiological
amounts of nutrients (unless the specific aim of the study is to investigate toxic
effects); caffeine, food contaminants.

REVIEW PROCESS
BJN uses a single blind review process.

As part of the online submission process, authors are asked to affirm that the
submission represents original work that has not been published previously, and
that it is not currently being considered by another journal. Authors must also
confirm that each author has seen and approved the contents of the submitted
manuscript. Finally, authors should confirm that permission for all appropriate
uses has been obtained from the copyright holder for any figures or other
material not in his/her copyright, and that the appropriate acknowledgement has
been made to the original source.

At submission, authors are asked to nominate at least four potential referees who
may then be asked by the Editorial Board to help review the work. You must
recommend at least four potential reviewers for your submission. Please ensure
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that these potential reviewers are not located at the same affiliation as any of the
co-authors. You may also oppose any reviewers who you do not wish to review
your paper. Note that the journal reserves the right to select different or
additional referees.

Manuscripts are normally reviewed by two external peer reviewers and a
member of the Editorial Board.

When substantial revisions are required to manuscripts after review, authors are
normally given the opportunity to do this once only; the need for any further
changes should at most reflect only minor issues. If a paper requiring revision is
not resubmitted within 2 months, it may, on resubmission, be deemed a new
paper and the date of receipt altered accordingly.

ORCID

ORCID provides a unique identifier for researchers and through integration in
key research workflows such as publication and grant applications, links your
professional activities. We strongly encourage authors to link their ORCID
identifier to their ScholarOne account. If you do not already have an ORCID
identifier, registration is fast and free, and you can register directly from your
ScholarOne account or at https://orcid.org/register. ORCID iDs provided in
ScholarOne will be published in the final article.

PUBLISHING ETHICS
BJN considers all manuscripts on the strict condition that:

. The manuscript is your own original work, and does not duplicate any
other previously published work;

. The manuscript has been submitted only to the journal - it is not under
consideration or peer review or accepted for publication or in press or published
elsewhere;

. All listed authors know of and agree to the manuscript being submitted to
the journal; and
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. The manuscript contains nothing that is abusive, defamatory, fraudulent,
illegal, libellous, or obscene.

The Journal adheres to the Committee on Publication Ethics (COPE) guidelines
on research and publications ethics.

Text taken directly or closely paraphrased from earlier published work that has
not been acknowledged or referenced will be considered plagiarism. Submitted
manuscripts in which such text is identified will be withdrawn from the editorial
process. If a concern is raised about possible plagiarism in an article submitted
to or published in BJN, this will be investigated fully and dealt with in
accordance with the COPE guidelines.

The Nutrition Society, as the owner of BJN, endorses the Publication Ethics
outlined by Cambridge University Press.

Appeals Process:

Appeals against an editorial decision will be considered under exceptional
circumstances only. To have an appeal considered, please submit an appeal
letter, within 3 months of the editorial decision, directly to the Editorial Office at
bjn.edoffice@cambridge.org. Decisions on appeals are made by the Editor-in-
Chief.

If you have any other concerns about the handling of a manuscript or editorial
processes of the journal, please contact Juanita Goossens-Roach
bjn.edoffice@cambridge.org or the journal’s publisher, Cambridge University
Press, on publishingethics@cambridge.org

ARTICLE TYPES
BJN publishes the following: Research Articles, Review Articles, Systematic
Reviews, Horizons in Nutritional Science, Workshop Reports, Invited

Commentaries, Letters to the Editor, Obituaries, and Editorials.

Research Articles, Reviews, Systematic Reviews, Horizons Articles, Letters to
the Editor and Workshop Reports should be submitted to
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http://mc.manuscriptcentral.com/bjn. Please contact the Editorial Office on
bjn.edoffice@cambridge.org regarding any other types of article.

Review Articles

BJIN is willing to accept critical reviews that are designed to advance
knowledge, policy and practice in nutritional science. Current knowledge should
be appropriately contextualised and presented such that knowledge gaps and
research needs can be characterised and prioritised, or so that changes in policy
and practice can be proposed along with suggestions as to how any changes can
be monitored. The purpose or objective of a review should be clearly expressed,
perhaps as question in the Introduction, and the review's conclusions should be
congruent with the initial objective or question. Reviews will be handled by
specialist Reviews Editors. Please contact the Editorial Office with any queries
regarding the submission of potential review articles. All reviews, including
systematic reviews and meta-analyses, should present the uncertainties and
variabilities associated with the papers and data being reviewed; in particular
BJN cautions against uncritical acceptance of definitions and non-specific global
terminology, the advice of advisory bodies, and reference ranges for example.

. Reviews: These articles are written in a narrative style, and aim to
critically evaluate a specific topic in nutritional science.

. Horizons in Nutritional Science: These are shorter than Review articles
and aim to critically evaluate recent novel developments that are likely to
produce substantial advances in nutritional science. These articles should be
thought-provoking and possibly controversial.

. Systematic Reviews and meta-analyses: A systematic review or meta-
analysis of randomised trials and other evaluation studies must be accompanied
by a completed Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) Statement checklist, a guideline to help authors report a
systematic review and meta-analysis (see British Medical Journal (2009) 339,
b2535). Meta-analysis of observational studies must be accompanied by a
completed Meta-analysis of Observational Studies in Epidemiology (MOOSE)
reporting checklist, indicating the page where each item is included (see JAMA
(2000) 283, 2008-2012). Manuscripts in these areas of review will not be sent
for peer review unless accompanied by the relevant completed checkilist.
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Letters to the Editor

Letters are invited that discuss, criticise or develop themes put forward in papers
published in BJN. They should not, however, be used as a means of publishing
new work. Acceptance will be at the discretion of the Editorial Board, and
editorial changes may be required. Wherever possible, letters from responding
authors will be included in the same issue as the original article.

DETAILED MANUSCRIPT PREPARATION INSTRUCTIONS
Language

Papers submitted for publication must be written in English and should be as
concise as possible. We recommend that authors for whom English is not their
first language have their manuscript checked by someone whose first language
is English before submission, to ensure that submissions are judged at peer
review exclusively on academic merit. Please see the Author Language Services
section below for more information.

Spelling should generally be that of the Concise Oxford Dictionary (1995), 9th
ed. Oxford: Clarendon Press. Authors are advised to consult a current issue in
order to make themselves familiar with BJN as to typographical and other
conventions, layout of tables etc. Sufficient information should be given to
permit repetition of the published work by any competent reader of BJN.

Published examples of BJN article types can be found below:

Research Article

Review Article

Horizons Article

Letter to the Editor

Authorship
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The Journal conforms to the International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE) definition of authorship, as described by P.C. Calder (Br J Nutr (2009)
101, 775). Authorship credit should be based on:

1.  Substantial contributions to conception and design, data acquisition,
analysis and/or interpretation;

2. Drafting the article or revising it critically for important intellectual
content; and

3. Final approval of the version to be published.

The contribution of individuals who were involved in the study but do not meet
these criteria should be described in the Acknowledgments section.

Ethical standards

The required standards for reporting studies involving humans and experimental
animals are detailed in an Editorial by G.C. Burdge (Br J Nutr (2014) 112).

Experiments involving human subjects

The notice of contributors is drawn to the guidelines in the World Medical
Association (2000) Declaration of Helsinki: ethical principles for medical
research involving human subjects, with notes of clarification of 2002 and 2004
(https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-helsinki-ethical-

principles-for-medical-research-involving-human-subjects/), the Guidelines on
the Practice of Ethics Committees Involved in Medical Research Involving
Human Subjects (3rd ed., 1996; London: The Royal College of Physicians) and
the Guidelines for the ethical conduct of medical research involving children,
revised in 2000 by the Royal College of Paediatrics and Child Health: Ethics
Advisory Committee (Arch Dis Child (2000) 82, 177-182). Articles reporting
randomised trials must conform to the standards set by the Consolidated
Standards of Reporting Trials (CONSORT) consortium. A completed
CONSORT Checklist (Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT)
consortium) must accompany manuscripts reporting randomised controlled
trials. Submissions that do not include this information will not be considered
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for review until a completed CONSORT Checklist has been submitted and
approved.

Required disclosures: A paper describing any experimental work on human
subjects must include the following statement in the Experimental Methods
section: "This study was conducted according to the guidelines laid down in the
Declaration of Helsinki and all procedures involving human subjects/patients
were approved by the [insert name of the ethics committee; a specific ethics
number MUST be inserted]. Written [or Verbal] informed consent was obtained
from all subjects/patients. [Where verbal consent was obtained this must be
followed by a statement such as: Verbal consent was witnessed and formally
recorded].” For clinical trials, the trial registry name, registration identification
number, and the URL for the registry should be included.

PLEASE NOTE: As a condition for publication, all randomised controlled trials
that involve human subjects submitted to BJN for review must be registered in a
public trials registry. A clinical trial is defined by the ICMJE (in accordance with
the definition of the World Health Organisation) as any research project that
prospectively assigns human participants or groups of humans to one or more
health-related interventions to evaluate the effects on health outcomes.
Registration information must be provided at the time of submission, including
the trial registry name, registration identification number, and the URL for the
registry.

Experiments involving the use of other vertebrate animals

Papers that report studies involving vertebrate animals must conform to the
'ARRIVE Guidelines for Reporting Animal Research' detailed in Kilkenny et al.
(J Pharmacol Pharmacother (2010) 1, 94-99) and summarised at
www.nc3rs.org.uk. Authors MUST ensure that their manuscript conforms to the
checklist that is available from the nc3Rs website (the completed check list
should be uploaded as a separate document during submission of the
manuscript). The attention of authors is drawn particularly to the ARRIVE
guidelines point 3b ('Explain how and why the animal species and model being
used can address the scientific objectives and, where appropriate, the study's
relevance to human biology', point 9c (‘Welfare-related assessments and
interventions that were carried out prior to, during, or after the experiment’) and
point 17a (‘Give details of all important adverse events in each experimental
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group’). The Editors will not accept papers reporting work carried out involving
procedures that cause or are considered likely to cause distress or suffering
which would confound the outcomes of the experiments, or experiments that
have not been reviewed and approved by an animal experimentation ethics
committee or regulatory organisation.

Required disclosures: Where a paper reports studies involving vertebrate
animals, authors must state in the Experimental Methods section the institutional
and national guidelines for the care and use of animals that were followed and
that all experimental procedures involving animals were approved by the [insert
name of the ethics committee or other approving body; wherever possible
authors should also insert a specific ethics/approval number].

Manuscript Format

The requirements of BJN are in accordance with the Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journals produced by the ICMJE.

Typescripts should be prepared with 1.5 line spacing and wide margins (2 cm),
the preferred font being Times New Roman size 12. At the ends of lines, words
should not be hyphenated unless hyphens are to be printed. Line numbering and
page numbering are required.

MANUSCRIPTS SHOULD BE ORGANISED AS FOLLOWS:
Cover letter

Papers should be accompanied by a cover letter including a brief summary of
the work and a short explanation of the novelty of the study and how it advances
nutritional science. As part of the online submission process, authors are asked
to affirm that the submission represents original work that has not been
published previously, and that it is not currently being considered by another
journal. The text for the cover letter should be entered in the appropriate box as
part of the online submission process.

Title Page

The title page should include:
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1. The title of the article;
2. Authors' names;

3. Name and address of department(s) and institution(s) to which the work
should be attributed for each author;

4, Name, mailing address, email address, telephone and fax numbers of the
author responsible for correspondence about the manuscript;

5. A shortened version of the title, not exceeding 45 characters (including
letters and spaces) in length;

6. At least four keywords or phrases (each containing up to three words).

Authors' names should be given without titles or degrees and one forename may
be given in full. Identify each author's institution by a superscript number (e.g.
A.B. Smithl) and list the institutions underneath and after the final author.

Abstract

Each paper must open with an unstructured abstract of not more than 250 words.
The abstract should be a single paragraph of continuous text without
subheadings outlining the aims of the work, the experimental approach taken,
the principal results (including effect size and the results of statistical analysis)
and the conclusions and their relevance to nutritional science.

Introduction

It is not necessary to introduce a paper with a full account of the relevant
literature, but the introduction should indicate briefly the nature of the question
asked and the reasons for asking it. It should be no longer than two manuscript
pages.

Experimental methods

The methods section must include a subsection that describes the methods used
for statistical analysis (see the section on statistical analysis in the Appendix)
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and the sample size must be justified by the results of appropriate calculations
and related to the study outcomes.

Justification of sample size: All manuscripts that report primary research must
contain a statistical justification of sample size that is stated explicitly in the
Statistics sub-section of the Methods. Manuscripts that do not contain this
information will be returned to the authors for correction before peer review.
The amended versions will be treated as new submissions. The information
required must include, but not be restricted to, the following:-

. Hypothesised effect size with appropriate justification.

. A statement regarding statistical power (typically 80%) and the two-sided
significance level (typically 0.05).

. An explanation of how the statistical power was calculated.

. If sample size is determined by the feasibility of recruitment minimally
detectable effect sizes should be provided instead of power analysis.

The only exceptions are:-

. Meta-analyses.
. Exploratory or secondary analysis of observational studies based on large
sample sizes

For studies involving humans subjects or experimental animals, the Methods
section must include a subsection that reports the appropriate ethical approvals
for the study (see Ethical Standards above).

All analytical procedures must be accompanied by a statement of within and
between assay precision.

Diets: The nutrient composition of diets used in studies published in BJN must
be described in detail, preferably in a table(s). Experimentally relevant
differences in composition between diets are essential. For instance, studies of
fat nutrition should always include fatty acid compositions of all diets.
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PCR analysis: Where experiments involve measurement of mRNA including
microarray analysis, for analysis of individual genes, mRNA should be
measured by quantitative RTPCR. A statement about the quality and integrity of
the RNA must be provided together with the results of eletrophoretic analysis of
the purity of the PCR products. Unless published elsewhere, full details of the
oligonuceoltide primers and of the PCR protocol must be stated either in the text
or in Supplementary Material. The stability of reference genes used for
normalisation of PCR data must be reported for the experimental conditions
described. Where possible, analysis of mRNA levels should be accompanied by
assessment of either protein levels or activities.

Microarray analysis: Studies involving microarray analysis of mRNA must
conform to the "Minimum Information about a Microarray Experiment”
(MIAME) guidelines including deposition of the raw data in an appropriate
repository (the Access Code must be state din the Methods). All microarray
experiments must be accompanied by appropriate validation by quantitative
RTPCR.

Results

These should be given as concisely as possible, using figures or tables as
appropriate. Data must not be duplicated in tables and figures.

Discussion

While it is generally desirable that the presentation of the results and the
discussion of their significance should be presented separately, there may be
occasions when combining these sections may be beneficial. Authors may also
find that additional or alternative sections such as ‘conclusions' may be useful.
The discussion should be no longer than five manuscript pages.
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Please provide details of the sources of financial support for all authors,
including grant numbers. For example, "This work was supported by the
Medical research Council (grant number XXXXXXX)". Multiple grant numbers
should be separated by a comma and space, and where research was funded by
more than one agency the different agencies should be separated by a semi-
colon, with "and" before the final funder. Grants held by different authors should
be identified as belonging to individual authors by the authors' initials. For
example, "This work was supported by the Wellcome Trust (A.B., grant numbers
XXXX, YYYY), (C.D., grant number ZZZZ); the Natural Environment
Research Council (E.F., grant number FFFF); and the National Institutes of
Health (A.B., grant number GGGG), (E.F., grant number HHHH)".

This disclosure is particularly important in the case of research that is supported
by industry. Support from industry not only includes direct financial support for
the study but also support in kind such as provision of medications, equipment,
Kits or reagents without charge or at reduced cost and provision of services such
as statistical analysis; all such support must be disclosed here and if no such
support was received this must be stated. Where no specific funding has been
provided for research, please provide the following statement: "This research
received no specific grant from any funding agency, commercial or not-for-
profit sectors."

In addition to the source of financial support, please state whether the funder
contributed to the study design, conduct of the study, analysis of samples or
data, interpretation of findings or the preparation of the manuscript. If the funder
made no such contribution, please provide the following statement: “[Funder's
name] had no role in the design, analysis or writing of this article."
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Please provide a very brief description of the contribution of each author to the
research. Their roles in formulating the research question(s), designing the study,
carrying it out, analysing the data and writing the article should be made plain.

References

References should be numbered consecutively in the order in which they first
appear in the text using superscript Arabic numerals in parentheses, e.g. "The
conceptual difficulty of this approach has recently been highlighted(1,2)". If a
reference is cited more than once, the same number should be used each time.
References cited only in tables and figure legends should be numbered in
sequence from the last number used in the text and in the order of mention of the
individual tables and figures in the text.

Names and initials of authors of unpublished work should be given in the text as
‘unpublished results' and not included in the References. References that have
been published online only but not yet in an issue should include the online
publication date and the Digital Object Identifier (doi) reference, as per the
example below.

At the end of the paper, on a page(s) separate from the text, references should be
listed in numerical order using the Vancouver system. When an article has more
than three authors only the names of the first three authors should be given
followed by 'et al." The issue number should be omitted if there is continuous
pagination throughout a volume. Titles of journals should appear in their
abbreviated form using the NCBI LinkOut page. References to books and
monographs should include the town of publication and the number of the
edition to which reference is made. References to material available on websites
should follow a similar style, with the full URL included at the end of the
reference, as well as the date of the version cited and the date of access.

Examples of correct forms of references are given below.
Journal articles
1. Rebello SA, Koh H, Chen C et al. (2014) Amount, type, and sources of

carbohydrates in relation to ischemic heart disease mortality in a Chinese
population: a prospective cohort study. Am J Clin Nutr 100, 53-64.
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384, 857-868.

3.  Alonso VR & Guarner F (2013) Linking the gut microbiota to human
health. Br J Nutr 109, Suppl. 2, S21-S26.

4, Bauserman M, Lokangaka A, Gado J et al. A cluster-randomized trial
determining the efficacy of caterpillar cereal as a locally available and
sustainable complementary food to prevent stunting and anaemia. Public Health
Nutr. Published online: 29 January 2015. doi: 10.1017/S1368980014003334.

Books and monographs

1. Bradbury J (2002) Dietary intervention in edentulous patients. PhD
Thesis, University of Newcastle.

2. Ailhaud G & Hauner H (2004) Development of white adipose tissue. In
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For authors that use Endnote, you can find the style guide for BJN here.
Figures

Figures should be supplied as separate electronic files. Figure legends should be
grouped in a section at the end of the manuscript text. Each figure should be
clearly marked with its number and separate panels within figures should be
clearly marked (a), (b), (c) etc. so that they are easily identifiable when the
article and figure files are merged for review. Each figure, with its legend,
should be comprehensible without reference to the text and should include
definitions of abbreviations. The nature of the information displayed in the
figures (e.g. mean (SEM)) and the statistical test used must be stated.

We recommend that only TIFF, EPS or PDF formats are used for electronic
artwork. Other non-preferred but usable formats are JPG, PPT and GIF files and
images created in Microsoft Word. Note that these non-preferred formats are
generally NOT suitable for conversion to print reproduction. For further
information about how to prepare your figures, including sizing and resolution
requirements, please see our artwork guide.

In curves presenting experimental results the determined points should be
clearly shown, the symbols used being, in order of preference, o, ®, A, A, O, m,
X, +. Curves and symbols should not extend beyond the experimental points.
Scale-marks on the axes should be on the inner side of each axis and should
extend beyond the last experimental point. Ensure that lines and symbols used in
graphs and shading used in histograms are large enough to be easily identified
when the figure size is reduced to fit the printed page. Statistically significant
effects should be indicated with symbols or letters.

Colour figures will be published online free of charge, and there is a fee of £350
per figure for colour figures in the printed version. If you request colour figures
in the printed version, you will be contacted by CCC-Rightslink who are acting
on our behalf to collect colour charges. Please follow their instructions in order
to avoid any delay in the publication of your article.

Images submitted with a manuscript should be minimally processed; some
Image processing is acceptable (and may be unavoidable), but the final image
must accurately represent the original data. Grouping or cropping of images
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must be identified in the legend and indicated by clear demarcation. Please refer
to the Office of Research Integrity guidelines on image processing in scientific
publication. Authors should provide sufficient detail of image-gathering
procedures and process manipulation in the Methods sections to enable the
accuracy of image presentation to be assessed. Authors should retain their
original data, as Editors may request them for comparison during manuscript
review.

Tables

Tables should be placed in the main manuscript file at the end of the document,
not within the main text. Please donot supply tables as images (e.g. in TIFF or
JPG format). Be sure that each table is cited in the text. Tables should carry
headings describing their content and should be comprehensible without
reference to the text.

The dimensions of the values, e.g. mg/kg, should be given at the top of each
column. Separate columns should be used for measures of variance (SD, SE
etc.), the £ sign should not be used. The number of decimal places used should
be standardized; for whole numbers 1.0, 2.0 etc. should be used. Shortened
forms of the words weight (wt) height (ht) and experiment (Expt) may be used
to save space in tables, but only Expt (when referring to a specified experiment,
e.g. Expt 1) is acceptable in the heading.

Footnotes are given in the following order: (1) abbreviations, (2) superscript
letters, (3) symbols. Abbreviations are given in the format: RS, resistant starch.
Abbreviations in tables must be defined in footnotes in the order that they
appear in the table (reading from left to right across the table, then down each
column). Symbols for footnotes should be used in the sequence: *71§||9|, then **
etc. (omit * or T, or both, from the sequence if they are used to indicate levels of
significance).

For indicating statistical significance, superscript letters or symbols may be
used. Superscript letters are useful where comparisons are within a row or
column and the level of significance is uniform, e.g. 'a,b,cMean values within a
column with unlike superscript letters were significantly different (P<0¢05)'.
Symbols are useful for indicating significant differences between rows or
columns, especially where different levels of significance are found, e.g. '‘Mean
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values were significantly different from those of the control group: *P<0<05,
*4P<0+01, ***P<0001'. The symbols used for P values in the tables must be
consistent.

Supplementary material

Additional data (e.g. data sets, large tables) relevant to the paper can be
submitted for publication online only, where they are made available via a link
from the paper. The paper should stand alone without these data. Supplementary
Material must be cited in a relevant place in the text of the paper.

Although Supplementary Material is peer reviewed, it is not checked,
copyedited or typeset after acceptance and it is loaded onto the journal's website
exactly as supplied. You should check your Supplementary Material carefully to
ensure that it adheres to journal styles. Corrections cannot be made to the
Supplementary Material after acceptance of the manuscript. Please bear this in
mind when deciding what content to include as Supplementary Material.

COPYRIGHT

Authors or their institutions retain copyright of papers published in BJN. The
corresponding author should complete a License to Publish form on behalf of all
authors, and upload this with the manuscript files at the time of submission. If
the manuscript is not accepted, the form will be destroyed.

OPEN ACCESS

Authors in BJN have the option to publish their paper under a fully Open Access
agreement, upon payment of a one-off Article Processing Charge. In this case,
the final published Version of Record will be made freely available to all in
perpetuity under a creative commons license, enabling its re-use and re-
distribution. This Open Access option is only offered to authors upon acceptance
of an article for publication.

Authors choosing the Open Access option are required to complete the Open
Access License to Publish form. More information about Open Access in BJN,
including the current Article Processing Charge, can be found on our website.
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GREEN OPEN ACCESS POLICY

The British Journal of Nutrition has generous options to enable sharing of

published articles through the Nutrition Society’s Green Open Access policy
(Burdge et al. Br J Nutr. 2016 116(4):571-572): All material is freely available
one year after publication.

Personal webpage Departmental/

Institutional Repository Non-commercial subject repository Commercial
repository/Social media sites

Accepted Manuscript*  On acceptance for publication On  acceptance  for
publication On acceptance for publication Abstract only in PDF or HTML
format no sooner than the first publication of the full article

Version of record** On publication 12 Months after first publication
12 Months after first publication Abstract only in PDF or HTML
format no sooner than the first publication of the full article

*The version that was accepted by the journal which has not been subjected to
typesetting or other modification by the publisher

**The fully typeset version that appears in the printed and online issues of the
journal.

AuthorAID

AuthorAlID is a global network that provides free support, mentoring, resources
and training to help researchers in low- and middle-income countries to write,
publish and otherwise communicate their work.

Key features of AuthorAlID are:

. a community space for discussion and questions where researchers can
benefit from advice and insights from members across the globe
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. access to a range of documents and presentations on best practice in
writing and publication

. world-wide training workshops and MOOCs on scientific writing
. a chance to network with other researchers

. personal mentoring by highly published researchers and professional
editors

For any authors new to publishing research articles, we encourage you to make
use of the AuthorAlID resources before submitting your paper to BJN. Through
the AuthorAID network, guidance can be found to help researchers through the
process of writing and submitting scientific papers, advice about responding to
reviewer comments, as well as research design and grant applications.

Please note that seeking support through AuthorAID will not guarantee
acceptance for publication in BJN, or affect the editorial process in any way.

AUTHOR LANGUAGE SERVICES

BJN recommends that authors have their manuscripts checked by an English
language native speaker before submission; this will ensure that submissions are
judged at peer review exclusively on academic merit. We list a number of third-
party services specialising in language editing and/or translation, and suggest
that authors contact as appropriate. Use of any of these services is voluntary, and
at the author's own expense.

ACCEPTED MANUSCRIPT

Accepted manuscripts are published online as is (before copy-editing or
typesetting) within approximately a week of final acceptance, provided we have
received all final files and a completed license to publish form. At this point, the
article will have a DOI and be considered published and citable. You will
subsequently receive a proof of your typeset, edited article, which will
eventually replace the accepted manuscript online and be considered the final
version of record. For more information, please click here.
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PROOFS

PDF proofs are sent to authors in order that they make sure that the paper has
been correctly set up in type. Only changes to errors induced by
typesetting/copy-editing or typographical errors will be accepted.

Corrected proofs should be returned within 2 days by email. Please refer to your
proofing instructions within the PDF proof to check where your proof
corrections must be returned.

If corrected proofs are not received from authors within 7 days the paper may be
published as it stands.

OFFPRINTS

A PDF file of the paper will be supplied free of charge to the corresponding
author of each paper, and offprints may be ordered on the order form sent with
the proofs.

DIGITAL PRESERVATION POLICY

Cambridge University Press publications are deposited in the following digital
archives to guarantee long-term digital preservation:

. CLOCKSS (journals) « Portico (journals and books) Further information
can be found here.

INFORMATION FOR PEER REVIEWERS

For resources about peer review, including guides on how to peer review journal
articles and book proposals, in addition to information on ethics in peer review,
OPRS blinding, and Publons, please visit our ‘Information for Peer Reviewers’

page.
CONTACT

Prospective authors may contact the Editorial Office directly on +44 (0) 1223
325977 (telephone) or bjn.edoffice@cambridge.org.
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EUROPEAN JOURNAL OF NUTRITION

British Journal of Nutrition (BJN) is an international peer-reviewed journal that publishes
original papers and review articles in all branches of nutritional science. The journal
welcomes submission of manuscripts that in which the primary aim is to develop nutritional
concepts.

. SUBMISSION

This journal uses ScholarOne Manuscripts for online submission and peer review.

Complete guidelines for preparing and submitting your manuscript to this journal are
provided below.

. SCOPE

BJIN encompasses the full spectrum of nutritional science and submission of manuscripts
that report studies in the following areas is strongly encouraged: Epidemiology, dietary
surveys, nutritional requirements and behaviour, metabolic studies, body composition,
energetics, appetite, obesity, ageing, endocrinology, immunology, neuroscience,
microbiology, genetics, and molecular and cell biology. The focus of all manuscripts
submitted to the journal should be to increase knowledge in nutritional science.

The articles published in BJN are expected to be directly relevant to human or animal
nutrition. Please ensure that studies which involve the following experimental designs should
meet the following criteria:

. In vivo and in vitro models

Studies involving animal models of human nutrition and health or disease will only be
considered for publication if the amount of a nutrient or combination of nutrients used could
reasonably be expected to be achieved in the human population.

Studies involving in vitro models will be considered for publication if the amount of a
nutrient or combination of nutrients is demonstrated to be within the range that could
reasonably be expected to be encountered in vivo, and that the molecular form of the nutrient
or nutrients is the same as that to which the cell type used in the model would encounter in
vivo.

. Extracts

Studies involving extracts will be considered for publication if the source of starting
material is readily accessible to other researchers and that there are appropriate measures for
quality control of the starting material and extract. The method of extraction must be
described in sufficient detail for other researchers to replicate the experiment. Please ensure
that the nutrient composition of the extract is characterised fully and that appropriate
measures are used to control the composition of the extract between preparations. The
amount of extract used should reasonably be expected to be achievable in a human population
(or in animals if they are the specific target of an intervention).
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Studies involving extracts in in vitro models will only be considered for publication if the
above guidelines for studies involving extracts are followed, and that the amount and
molecular form of the extract is the same as that which would be encountered by the cell type
used in the model in vivo.

. Probiotics

We encourage submission of experimental studies and reviews that focus only on the effects
of probiotics on nutrient absorption and/or metabolism. However, manuscripts that report the
effects of probiotics on any other outcomes will not be accepted for publication.

. Coffee and caffeine

Studies of the effect of coffee consumption will be considered by the journal. Please ensure
that the amount of coffee is within the range consumed habitually and that the findings show
that any health or metabolic outcomes are due to nutritional effects. Studies on caffeine alone
or that involve intakes of coffee above those consumed habitually are discouraged.

. Dietary Inflammatory Index and Dietary Acid Load

Manuscripts reporting outcomes related to the Dietary Inflammatory Index will only be
considered for publication if there is evidence from the study that the index is related to two
or more biomarkers of inflammation.

Manuscripts reporting outcomes related to the Dietary Acid Load will only be considered for
publication if there is evidence from the study of a causal association between the diet or
dietary pattern and appropriate markers of acid—base balance.

Manuscripts reporting studies on the following topics are discouraged: Pilot studies; case
studies; papers on food technology, food science or food chemistry; studies of primarily local
interest; studies on herbs, spices or other flavouring agents, pharmaceutical agents or that
compare the effects of nutrients to those of medicines, traditional medicines, complementary
medicines or other substances that are considered to be primarily medicinal agents; studies in
which a nutrient or extract is not administered by the oral route (unless the specific aim of the
study is to investigate parenteral nutrition); studies using non-physiological amounts of
nutrients (unless the specific aim of the study is to investigate toxic effects); caffeine, food
contaminants.

. REVIEW PROCESS

BJN uses a single blind review process.

As part of the online submission process, authors are asked to affirm that the submission
represents original work that has not been published previously, and that it is not currently
being considered by another journal. Authors must also confirm that each author has seen and
approved the contents of the submitted manuscript. Finally, authors should confirm that
permission for all appropriate uses has been obtained from the copyright holder for any
figures or other material not in his/her copyright, and that the appropriate acknowledgement
has been made to the original source.

At submission, authors are asked to nominate at least four potential referees who may then be
asked by the Editorial Board to help review the work. You must recommend at least four
potential reviewers for your submission. Please ensure that these potential reviewers are
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not located at the same affiliation as any of the co-authors. You may also oppose any
reviewers who you do not wish to review your paper. Note that the journal reserves the right
to select different or additional referees.

Manuscripts are normally reviewed by two external peer reviewers and a member of the
Editorial Board.

When substantial revisions are required to manuscripts after review, authors are normally
given the opportunity to do this once only; the need for any further changes should at most
reflect only minor issues. If a paper requiring revision is not resubmitted within 2 months, it
may, on resubmission, be deemed a new paper and the date of receipt altered accordingly.

. ORCID

ORCID provides a unique identifier for researchers and through integration in key research
workflows such as publication and grant applications, links your professional activities. We
strongly encourage authors to link their ORCID identifier to their ScholarOne account. If you
do not already have an ORCID identifier, registration is fast and free, and you can register
directly from your ScholarOne account or at https://orcid.org/register. ORCID iDs provided in
ScholarOne will be published in the final article.

. PUBLISHING ETHICS
BJN considers all manuscripts on the strict condition that:

. The manuscript is your own original work, and does not duplicate any other
previously published work;

. The manuscript has been submitted only to the journal - it is not under consideration
or peer review or accepted for publication or in press or published elsewhere;

. All listed authors know of and agree to the manuscript being submitted to the journal;
and

. The manuscript contains nothing that is abusive, defamatory, fraudulent, illegal,

libellous, or obscene.

The Journal adheres to the Committee on Publication Ethics (COPE) guidelines on research
and publications ethics.

Text taken directly or closely paraphrased from earlier published work that has not been
acknowledged or referenced will be considered plagiarism. Submitted manuscripts in which
such text is identified will be withdrawn from the editorial process. If a concern is raised
about possible plagiarism in an article submitted to or published in BJN, this will be
investigated fully and dealt with in accordance with the COPE guidelines.

The Nutrition Society, as the owner of BJN, endorses the Publication Ethics outlined by
Cambridge University Press.

Appeals Process:

Appeals against an editorial decision will be considered under exceptional circumstances
only. To have an appeal considered, please submit an appeal letter, within 3 months of the
editorial decision, directly to the Editorial Office at bjn.edoffice@cambridge.org. Decisions
on appeals are made by the Editor-in-Chief.
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If you have any other concerns about the handling of a manuscript or editorial processes of
the journal, please contact Juanita Goossens-Roach bjn.edoffice@cambridge.org or the
journal’s publisher, Cambridge University Press, on publishingethics@cambridge.org

. ARTICLE TYPES

BJN publishes the following: Research Articles, Review Articles, Systematic Reviews,
Horizons in Nutritional Science, Workshop Reports, Invited Commentaries, Letters to the
Editor, Obituaries, and Editorials.

Research Articles, Reviews, Systematic Reviews, Horizons Articles, Letters to the Editor and
Workshop Reports should be submitted to http://mc.manuscriptcentral.com/bjn. Please
contact the Editorial Office on bjn.edoffice@cambridge.org regarding any other types of
article.

. Review Articles

BJN is willing to accept critical reviews that are designed to advance knowledge, policy and
practice in nutritional science. Current knowledge should be appropriately contextualised and
presented such that knowledge gaps and research needs can be characterised and prioritised,
or so that changes in policy and practice can be proposed along with suggestions as to how
any changes can be monitored. The purpose or objective of a review should be clearly
expressed, perhaps as question in the Introduction, and the review's conclusions should be
congruent with the initial objective or question. Reviews will be handled by specialist
Reviews Editors. Please contact the Editorial Office with any queries regarding the
submission of potential review articles. All reviews, including systematic reviews and meta-
analyses, should present the uncertainties and variabilities associated with the papers and data
being reviewed; in particular BJN cautions against uncritical acceptance of definitions and
non-specific global terminology, the advice of advisory bodies, and reference ranges for
example.

. Reviews: These articles are written in a narrative style, and aim to critically evaluate a
specific topic in nutritional science.
. Horizons in Nutritional Science: These are shorter than Review articles and aim to

critically evaluate recent novel developments that are likely to produce substantial advances
in nutritional science. These articles should be thought-provoking and possibly controversial.
. Systematic Reviews and meta-analyses: A systematic review or meta-analysis of
randomised trials and other evaluation studies must be accompanied by a completed Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) Statement checklist,
a guideline to help authors report a systematic review and meta-analysis (see British Medical
Journal (2009) 339, b2535). Meta-analysis of observational studies must be accompanied by a
completed Meta-analysis of Observational Studies in Epidemiology (MOOSE) reporting
checklist, indicating the page where each item is included (see JAMA (2000) 283, 2008-
2012). Manuscripts in these areas of review will not be sent for peer review unless
accompanied by the relevant completed checklist.

. Letters to the Editor

Letters are invited that discuss, criticise or develop themes put forward in papers published in
BJN. They should not, however, be used as a means of publishing new work. Acceptance will
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be at the discretion of the Editorial Board, and editorial changes may be required. Wherever
possible, letters from responding authors will be included in the same issue as the original
article.

. DETAILED MANUSCRIPT PREPARATION INSTRUCTIONS

. Language

Papers submitted for publication must be written in English and should be as concise as
possible. We recommend that authors for whom English is not their first language have their
manuscript checked by someone whose first language is English before submission, to ensure
that submissions are judged at peer review exclusively on academic merit. Please see the
Author Language Services section below for more information.

Spelling should generally be that of the Concise Oxford Dictionary (1995), 9th ed. Oxford:
Clarendon Press. Authors are advised to consult a current issue in order to make themselves
familiar with BJN as to typographical and other conventions, layout of tables etc. Sufficient
information should be given to permit repetition of the published work by any competent
reader of BJN.

Published examples of BJN article types can be found below:

. Research Article

. Review Article

. Horizons Article

. Letter to the Editor

. Authorship

The Journal conforms to the International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE) definition of authorship, as described by P.C. Calder (Br J Nutr (2009) 101, 775).
Authorship credit should be based on:

1. Substantial contributions to conception and design, data acquisition, analysis and/or
interpretation;

2. Drafting the article or revising it critically for important intellectual content; and

3. Final approval of the version to be published.

The contribution of individuals who were involved in the study but do not meet these criteria
should be described in the Acknowledgments section.

. Ethical standards
The required standards for reporting studies involving humans and experimental animals are
detailed in an Editorial by G.C. Burdge (Br J Nutr (2014) 112).

. Experiments involving human subjects

The notice of contributors is drawn to the guidelines in the World Medical Association (2000)
Declaration of Helsinki: ethical principles for medical research involving human subjects,
with notes of clarification of 2002 and 2004 (https://www.wma.net/policies-post/wma-
declaration-of-helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-human-subjects/),
the Guidelines on the Practice of Ethics Committees Involved in Medical Research Involving
Human Subjects (3rd ed., 1996; London: The Royal College of Physicians) and the Guidelines
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for the ethical conduct of medical research involving children, revised in 2000 by the Royal
College of Paediatrics and Child Health: Ethics Advisory Committee (Arch Dis
Child (2000) 82, 177-182). Articles reporting randomised trials must conform to the
standards set by the Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) consortium. A
completed CONSORT Checklist (Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT)
consortium) must accompany manuscripts reporting randomised controlled trials.
Submissions that do not include this information will not be considered for review until a
completed CONSORT Checklist has been submitted and approved.

Required disclosures: A paper describing any experimental work on human subjects must
include the following statement in the Experimental Methods section: "This study was
conducted according to the guidelines laid down in the Declaration of Helsinki and all
procedures involving human subjects/patients were approved by the [insert name of the ethics
committee; a specific ethics number MUST be inserted]. Written [or Verbal] informed
consent was obtained from all subjects/patients. [Where verbal consent was obtained this must
be followed by a statement such as: Verbal consent was witnessed and formally recorded].”
For clinical trials, the trial registry name, registration identification number, and the URL for
the registry should be included.

PLEASE NOTE: As a condition for publication, all randomised controlled trials that involve
human subjects submitted to BJN for review must be registered in a public trials registry. A
clinical trial is defined by the ICMJE (in accordance with the definition of the World Health
Organisation) as any research project that prospectively assigns human participants or groups
of humans to one or more health-related interventions to evaluate the effects on health
outcomes. Registration information must be provided at the time of submission, including the
trial registry name, registration identification number, and the URL for the registry.

. Experiments involving the use of other vertebrate animals

Papers that report studies involving vertebrate animals must conform to the 'ARRIVE
Guidelines for Reporting Animal Research' detailed in Kilkenny et al. (J Pharmacol
Pharmacother (2010) 1, 94-99) and summarised at www.nc3rs.org.uk. Authors MUST ensure
that their manuscript conforms to the checklist that is available from the nc3Rs website (the
completed check list should be uploaded as a separate document during submission of the
manuscript). The attention of authors is drawn particularly to the ARRIVE guidelines point 3b
(‘Explain how and why the animal species and model being used can address the scientific
objectives and, where appropriate, the study's relevance to human biology', point 9c
(‘Welfare-related assessments and interventions that were carried out prior to, during, or after
the experiment’) and point 17a (‘Give details of all important adverse events in each
experimental group’). The Editors will not accept papers reporting work carried out involving
procedures that cause or are considered likely to cause distress or suffering which would
confound the outcomes of the experiments, or experiments that have not been reviewed and
approved by an animal experimentation ethics committee or regulatory organisation.

Required disclosures: Where a paper reports studies involving vertebrate animals, authors
must state in the Experimental Methods section the institutional and national guidelines for
the care and use of animals that were followed and that all experimental procedures involving
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animals were approved by the [insert name of the ethics committee or other approving body;
wherever possible authors should also insert a specific ethics/approval number].

. Manuscript Format

The requirements of BJN are in accordance with the Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals produced by the ICMJE.

Typescripts should be prepared with 1.5 line spacing and wide margins (2 cm), the preferred
font being Times New Roman size 12. At the ends of lines, words should not be hyphenated
unless hyphens are to be printed. Line numbering and page numbering are required.

MANUSCRIPTS SHOULD BE ORGANISED AS FOLLOWS:

. Cover letter

Papers should be accompanied by a cover letter including a brief summary of the work and a
short explanation of the novelty of the study and how it advances nutritional science. As part
of the online submission process, authors are asked to affirm that the submission represents
original work that has not been published previously, and that it is not currently being
considered by another journal. The text for the cover letter should be entered in the
appropriate box as part of the online submission process.

. Title Page
The title page should include:
1. The title of the article;

2. Authors' names;

3. Name and address of department(s) and institution(s) to which the work should be
attributed for each author;

4. Name, mailing address, email address, telephone and fax numbers of the author
responsible for correspondence about the manuscript;

5. A shortened version of the title, not exceeding 45 characters (including letters and
spaces) in length;

6. At least four keywords or phrases (each containing up to three words).

Authors' names should be given without titles or degrees and one forename may be given in
full. Identify each author's institution by a superscript number (e.g. A.B. Smith?) and list the
institutions underneath and after the final author.

. Abstract

Each paper must open with an unstructured abstract of not more than 250 words. The
abstract should be a single paragraph of continuous text without subheadings outlining the
aims of the work, the experimental approach taken, the principal results (including effect size
and the results of statistical analysis) and the conclusions and their relevance to nutritional
science.

. Introduction
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It is not necessary to introduce a paper with a full account of the relevant literature, but the
introduction should indicate briefly the nature of the question asked and the reasons for asking
it. It should be no longer than two manuscript pages.

. Experimental methods

The methods section must include a subsection that describes the methods used for statistical
analysis (see the section on statistical analysis in the Appendix) and the sample size must be
justified by the results of appropriate calculations and related to the study outcomes.
Justification of sample size: All manuscripts that report primary research must contain a
statistical justification of sample size that is stated explicitly in the Statistics sub-section of the
Methods. Manuscripts that do not contain this information will be returned to the authors for
correction before peer review. The amended versions will be treated as new submissions. The
information required must include, but not be restricted to, the following:-

. Hypothesised effect size with appropriate justification.

. A statement regarding statistical power (typically 80%) and the two-sided significance
level (typically 0.05).

. An explanation of how the statistical power was calculated.

. If sample size is determined by the feasibility of recruitment minimally detectable

effect sizes should be provided instead of power analysis.

The only exceptions are:-

. Meta-analyses.

. Exploratory or secondary analysis of observational studies based on large sample sizes
For studies involving humans subjects or experimental animals, the Methods section must
include a subsection that reports the appropriate ethical approvals for the study (see Ethical
Standards above).

All analytical procedures must be accompanied by a statement of within and between assay
precision.

Diets: The nutrient composition of diets used in studies published in BJN must be described
in detail, preferably in a table(s). Experimentally relevant differences in composition between
diets are essential. For instance, studies of fat nutrition should always include fatty acid
compositions of all diets.

PCR analysis: Where experiments involve measurement of mRNA including microarray
analysis, for analysis of individual genes, mMRNA should be measured by quantitative RTPCR.
A statement about the quality and integrity of the RNA must be provided together with the
results of eletrophoretic analysis of the purity of the PCR products. Unless published
elsewhere, full details of the oligonuceoltide primers and of the PCR protocol must be stated
either in the text or in Supplementary Material. The stability of reference genes used for
normalisation of PCR data must be reported for the experimental conditions described. Where
possible, analysis of mRNA levels should be accompanied by assessment of either protein
levels or activities.

Microarray analysis: Studies involving microarray analysis of mRNA must conform to
the "Minimum Information about a Microarray Experiment” (MIAME) guidelines including
deposition of the raw data in an appropriate repository (the Access Code must be state din the
Methods). All microarray experiments must be accompanied by appropriate validation by
guantitative RTPCR.



https://journals.cambridge.org/images/fileUpload/documents/IFC_Appendix.pdf
http://www.mged.org/Workgroups/MIAME/miame.html

192

. Results
These should be given as concisely as possible, using figures or tables as appropriate. Data
must not be duplicated in tables and figures.

. Discussion

While it is generally desirable that the presentation of the results and the discussion of their
significance should be presented separately, there may be occasions when combining these
sections may be beneficial. Authors may also find that additional or alternative sections such
as 'conclusions’ may be useful. The discussion should be no longer than five manuscript
pages.
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Names and initials of authors of unpublished work should be given in the text as 'unpublished
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but not yet in an issue should include the online publication date and the Digital Object
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. Figures

Figures should be supplied as separate electronic files. Figure legends should be grouped in a
section at the end of the manuscript text. Each figure should be clearly marked with its
number and separate panels within figures should be clearly marked (a), (b), (c) etc. so that
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original data. Grouping or cropping of images must be identified in the legend and indicated
by clear demarcation. Please refer to the Office of Research Integrity guidelines on image
processing in scientific publication. Authors should provide sufficient detail of image-
gathering procedures and process manipulation in the Methods sections to enable the accuracy
of image presentation to be assessed. Authors should retain their original data, as Editors may
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. Tables

Tables should be placed in the main manuscript file at the end of the document, not within the
main text. Please donot supply tables as images (e.g. in TIFF or JPG format). Be sure that
each table is cited in the text. Tables should carry headings describing their content and
should be comprehensible without reference to the text.

The dimensions of the values, e.g. mg/kg, should be given at the top of each column. Separate
columns should be used for measures of variance (SD, SE etc.), the £ sign should not be used.
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Additional data (e.g. data sets, large tables) relevant to the paper can be submitted for
publication online only, where they are made available via a link from the paper. The paper
should stand alone without these data. Supplementary Material must be cited in a relevant
place in the text of the paper.

Although Supplementary Material is peer reviewed, it is not checked, copyedited or typeset
after acceptance and it is loaded onto the journal's website exactly as supplied. You should
check your Supplementary Material carefully to ensure that it adheres to journal styles.
Corrections cannot be made to the Supplementary Material after acceptance of the
manuscript. Please bear this in mind when deciding what content to include as Supplementary
Material.
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with the manuscript files at the time of submission. If the manuscript is not accepted, the
form will be destroyed.
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and grant applications.
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. AUTHOR LANGUAGE SERVICES
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completed license to publish form. At this point, the article will have a DOI and be considered
published and citable. You will subsequently receive a proof of your typeset, edited article,
which will eventually replace the accepted manuscript online and be considered the final
version of record. For more information, please click here.
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be returned.
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. OFFPRINTS
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For resources about peer review, including guides on how to peer review journal articles and
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Original Articles must not exceed 50,000 characters (including abstract and keywords, tables,
captions and references). Exceptions can be made only with the agreement of the responsible
Editor.

Review Articles must not exceed 100,000 characters (including abstract and keywords, tables,
captions and references). Exceptions can be made only with the agreement of the responsible
Editor.

Short Communications should not have more than 4 authors, and not contain more than
25,000 characters and 10 references. Summary and key words are not required. Preliminary
results of highly innovative studies may be submitted as Short Communications.

Letters to the Editors should not have more than 4 authors, and not contain more than
25,000 characters and 10 references. Summary and key words are not required. Letters are
expected to provide substantive comments on papers published in the EJN. Both the letter and
a reply, if appropriate, are published together whenever possible.

Please submit Original Articles, Reviews, Short Communications electronically via Editorial
Manager using the hyperlink “Submit online"
Please send Letters to the Editor directly to the following e-mail address: eurjnutr@gmail.com

European Journal of Nutrition will consider animal studies only if they are sufficiently
justified, i.e. the work in question could not have been done in human volunteers.Of course,
the welfare of animals used for research must be respected. When reporting experiments on
animals, authors should indicate whether the international, national, and/or institutional
guidelines for the care and use of animals have been followed, and that the studies have been
approved by a research ethics committee at the institution or practice at which the studies
were conducted (where such a committee exists).

o Manuscript Submission
° Manuscript Submission

Submission of a manuscript implies: that the work described has not been published before;
that it is not under consideration for publication anywhere else; that its publication has been
approved by all co-authors, if any, as well as by the responsible authorities — tacitly or
explicitly — at the institute where the work has been carried out. The publisher will not be held
legally responsible should there be any claims for compensation.

° Permissions

Authors wishing to include figures, tables, or text passages that have already been published
elsewhere are required to obtain permission from the copyright owner(s) for both the print and
online format and to include evidence that such permission has been granted when submitting
their papers. Any material received without such evidence will be assumed to originate from
the authors.

° Online Submission

Please follow the hyperlink “Submit online” on the right and upload all of your manuscript
files following the instructions given on the screen.

Please ensure you provide all relevant editable source files. Failing to submit these source
files might cause unnecessary delays in the review and production process.
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° Title Page

The title page should include:

A concise and informative title

The affiliation(s) of the author(s), i.e. institution, (department), city, (state), country
A clear indication and an active e-mail address of the corresponding author

If available, the 16-digit ORCID of the author(s)

If address information is provided with the affiliation(s) it will also be published.

For authors that are (temporarily) unaffiliated we will only capture their city and country of
residence, not their email address unless specifically requested.

° Abstract

Please provide a structured abstract of 150 to 250 words which should be divided into the
following sections: Purpose (stating the main purposes and research question)
Methods Results

Conclusion

° Keywords

Please provide 4 to 6 keywords which can be used for indexing purposes.
° Text

° Text Formatting

Manuscripts should be submitted in Word.
Use a normal, plain font (e.g., 10-point Times Roman) for text.
Use italics for emphasis.

Use the automatic page numbering function to number the pages.
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Do not use field functions.
Use the table function, not spreadsheets, to make tables.
Use the equation editor or MathType for equations.

Save your file in docx format (Word 2007 or higher) or doc format (older Word
versions).

Manuscripts with mathematical content can also be submitted in LaTeX.

LaTeX macro package (Download zip, 188 kB) ¥

Headings

Please use no more than three levels of displayed headings.

Abbreviations

Abbreviations should be defined at first mention and used consistently thereafter.

) Footnotes

Footnotes can be used to give additional information, which may include the citation
of a reference included in the reference list. They should not consist solely of a

reference citation, and they should never include the bibliographic details of a reference.
They should also not contain any figures or tables.

Footnotes to the text are numbered consecutively; those to tables should be indicated
by superscript lower-case letters (or asterisks for significance values and other statistical
data). Footnotes to the title or the authors of the article are not given reference symbols.

Always use footnotes instead of endnotes.
e  Acknowledgments

Acknowledgments of people, grants, funds, etc. should be placed in a separate section
on the title page. The names of funding organizations should be written in full.

Line numbering:

Please activate the line numbering function for your manuscript.
e References

° Citation

Reference citations in the text should be identified by numbers in square brackets.
Some examples:

1. Negotiation research spans many disciplines [3].
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2. Thisresult was later contradicted by Becker and Seligman [5].
3. This effect has been widely studied [1-3, 7].

° Reference list

The list of references should only include works that are cited in the text and that have
been published or accepted for publication. Personal communications and unpublished
works should only be mentioned in the text.

Do not use footnotes or endnotes as a substitute for a reference list.

The entries in the list should be numbered consecutively.
« Journal article

Gamelin FX, Baquet G, Berthoin S, Thevenet D, Nourry C, Nottin S, Bosquet L
(2009) Effect of high intensity intermittent training on heart rate variability in
prepubescent children. Eur J Appl Physiol 105:731-738. https://doi.org/10.1007/s00421-
008-0955-8

Ideally, the names of all authors should be provided, but the usage of “et al” in long
author lists will also be accepted:

Smith J, Jones M Jr, Houghton L et al (1999) Future of health insurance. N Engl J
Med 965:325-329 « Article by DOI

Slifka MK, Whitton JL (2000) Clinical implications of dysregulated cytokine
production. J Mol Med. https://doi.org/10.1007/s001090000086

« Book
South J, Blass B (2001) The future of modern genomics. Blackwell, London
« Book chapter

Brown B, Aaron M (2001) The politics of nature. In: Smith J (ed) The rise of modern
genomics, 3rd edn. Wiley, New York, pp 230-257

« Online document

Cartwright J (2007) Big stars have weather too. IOP Publishing PhysicsWeb.
http://physicsweb.org/articles/news/11/6/16/1. Accessed 26 June 2007

« Dissertation

Trent JW (1975) Experimental acute renal failure. Dissertation, University of
California

Always use the standard abbreviation of a journal’s name according to the ISSN List
of Title Word Abbreviations, see

ISSN.org LTWA
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If you are unsure, please use the full journal title.

For authors using EndNote, Springer provides an output style that supports the
formatting of in-text citations and reference list.

EndNote style (Download zip, 4 kB) ¥

Authors preparing their manuscript in LaTeX can use the bibtex file spbasic.bst which
is included in Springer’s LaTeX macro package.

e Tables

All tables are to be numbered using Arabic numerals.

Tables should always be cited in text in consecutive numerical order.

For each table, please supply a table caption (title) explaining the components of the
table.

Identify any previously published material by giving the original source in the form of
a reference at the end of the table caption.

Footnotes to tables should be indicated by superscript lower-case letters (or asterisks
for significance values and other statistical data) and included beneath the table body.

e Artwork and lllustrations Guidelines

° Electronic Figure Submission

Supply all figures electronically.

Indicate what graphics program was used to create the artwork.

For vector graphics, the preferred format is EPS; for halftones, please use TIFF
format. MSOffice files are also acceptable.

Vector graphics containing fonts must have the fonts embedded in the files. Name
your figure files with "Fig" and the figure number, e.g., Figl.eps.
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» Definition: Black and white graphic with no shading.

* Do not use faint lines and/or lettering and check that all lines and lettering within the figure
final size.

e All lines should be at least 0.1 mm (0.3 pt) wide.

e Scanned line drawings and line drawings in bitmap format should have a minimum resolu

e Vector graphics containing fonts must have the fonts embedded in the files.

° Halftone Art

Definition: Photographs, drawings, or paintings

with fine shading, etc.

If any magnification is used in the photographs, indicate
this by ' using scale bars within the figures Halftones
should have a minimum resolution of 300 dpi.

themselves.
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e Definition: a combination of halftone and line art, e.g., halftones containing line drawing, €
lettering, color diagrams, etc.
e Combination artwork should have a minimum resolution of 600 dpi.

Color Art

Color art is free of charge for online publication.

If black and white will be shown in the print version, make sure that the main
information will still be visible. Many colors are not distinguishable from one another
when converted to black and white. A simple way to check this is to make a xerographic
copy to see if the necessary distinctions between the different colors are still apparent.

« If the figures will be printed in black and white, do not refer to color in the captions.

Color illustrations should be submitted as RGB (8 bits per channel). Figure Lettering

To add lettering, it is best to use Helvetica or Arial (sans serif fonts).

Keep lettering consistently sized throughout your final-sized artwork, usually about 2—
3 mm (8-12 pt). Variance of type size within an illustration should be minimal, e.g., do
not use 8-pt type on an axis and 20pt type for the axis label.

Avoid effects such as shading, outline letters, etc.

Do not include titles or captions within your illustrations.
) Figure Numbering
All figures are to be numbered using Arabic numerals.

Figures should always be cited in text in consecutive numerical order.
Figure parts should be denoted by lowercase letters (a, b, c, etc.).



If an appendix appears in your article and it contains one or more figures, continue the
consecutive numbering of the main text. Do not number the appendix figures,”Al, A2,
A3, etc." Figures in online appendices (Electronic Supplementary Material) should,
however, be numbered separately.

e  Figure Captions

Each figure should have a concise caption describing accurately what the figure
depicts. Include the captions in the text file of the manuscript, not in the figure file.

Figure captions begin with the term Fig. in bold type, followed by the figure number,
also in bold type. No punctuation is to be included after the number, nor is any
punctuation to be placed at the end of the caption.

Identify all elements found in the figure in the figure caption; and use boxes, circles,
etc., as coordinate points in graphs.

Identify previously published material by giving the original source in the form of a
reference citation at the end of the figure caption.

e  Figure Placement and Size

Figures should be submitted separately from the text, if possible.

When preparing your figures, size figures to fit in the column width.

For large-sized journals the figures should be 84 mm (for double-column text areas),
or 174 mm (for single-column text areas) wide and not higher than 234 mm.

For small-sized journals, the figures should be 119 mm wide and not higher than 195
mm.

° Permissions

If you include figures that have already been published elsewhere, you must obtain
permission from the copyright owner(s) for both the print and online format. Please be
aware that some publishers do not grant electronic rights for free and that Springer will
not be able to refund any costs that may have occurred to receive these permissions. In
such cases, material from other sources should be used.

e  Accessibility

In order to give people of all abilities and disabilities access to the content of your
figures, please make sure that

« All figures have descriptive captions (blind users could then use a text-to-speech
software or a text-toBraille hardware)

o Patterns are used instead of or in addition to colors for conveying information
(colorblind users would then be able to distinguish the visual elements)

Any figure lettering has a contrast ratio of at least 4.5:1
e Electronic Supplementary Material

Springer accepts electronic multimedia files (animations, movies, audio, etc.) and
other supplementary files to be published online along with an article or a book chapter.
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This feature can add dimension to the author's article, as certain information cannot be
printed or is more convenient in electronic form.

Before submitting research datasets as electronic supplementary material, authors
should read the journal’s Research data policy. We encourage research data to be
archived in data repositories wherever possible.

e  Submission

Please include in each file the following information: article title, journal name, author
names; affiliation and e-mail address of the corresponding author.

To accommodate user downloads, please keep in mind that larger-sized files may

require very long download times and that some users may experience other problems
during downloading.

e  Audio, Video, and Animations

Aspect ratio: 16:9 or 4:3

Maximum file size: 25 GB

Minimum video duration: 1 sec

Supported file formats: avi, wmv, mp4, mov, m2p, mp2, mpg, mpeg, flv, mxf, mts,
m4v, 3gp

° Text and Presentations

Submit your material in PDF format; .doc or .ppt files are not suitable for long-term

viability. A collection of figures may also be combined in a PDF file. Spreadsheets
« Spreadsheets should be submitted as .csv or .xIsx files (MS Excel).
e  Specialized Formats

o Specialized format such as .pdb (chemical), .wrl (VRML), .nb (Mathematica
notebook), and .tex can also be supplied.

e  Collecting Multiple Files
o It is possible to collect multiple files in a .zip or .gz file.
° Numbering

If supplying any supplementary material, the text must make specific mention of the
material as a citation, similar to that of figures and tables.

Refer to the supplementary files as “Online Resource”, e.g., "... as shown in the
animation (Online Resource 3)", “... additional data are given in Online Resource 4”.
Name the files consecutively, e.g. “ESM_3.mpg”, “ESM_4.pdf”.

Captions
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For each supplementary material, please supply a concise caption describing the
content of the file.

e  Processing of supplementary files

« Electronic supplementary material will be published as received from the author
without any conversion, editing, or reformatting.

e  Accessibility

In order to give people of all abilities and disabilities access to the content of your
supplementary files, please make sure that

The manuscript contains a descriptive caption for each supplementary material

Video files do not contain anything that flashes more than three times per second (so
that users prone to seizures caused by such effects are not put at risk)

e Integrity of research and reporting

° Ethical standards

Manuscripts submitted for publication must contain a statement to the effect that all
human and animal studies have been approved by the appropriate ethics committee and
have therefore been performed in accordance with the ethical standards laid down in the
1964 Declaration of Helsinki and its later amendments.

It should also be stated clearly in the text that all persons gave their informed consent
prior to their inclusion in the study. Details that might disclose the identity of the
subjects under study should be omitted.

These statements should be added in a separate section before the reference list. If
these statements are not applicable, authors should state: The manuscript does not
contain clinical studies or patient data.

The editors reserve the right to reject manuscripts that do not comply with the above-
mentioned requirements.
The author will be held responsible for false statements or failure to fulfill the above-

mentioned requirements Conflict of interest

Authors must indicate whether or not they have a financial relationship with the
organization that sponsored the research. This note should be added in a separate section
before the reference list.

If no conflict exists, authors should state: The authors declare that they have no

conflict of interest.
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e English Language Editing

For editors and reviewers to accurately assess the work presented in your manuscript
you need to ensure the English language is of sufficient quality to be understood. If you
need help with writing in English you should consider:

Asking a colleague who is a native English speaker to review your manuscript for
clarity.

Visiting the English language tutorial which covers the common mistakes when
writing in English.

Using a professional language editing service where editors will improve the English
to ensure that your meaning is clear and identify problems that require your review.
Two such services are provided by our affiliates Nature Research Editing Service and
American Journal Experts. Springer authors are entitled to a 10% discount on their first
submission to either of these services, simply follow the links below.

English language tutorial

Nature Research Editing Service

American Journal Experts

Please note that the use of a language editing service is not a requirement for
publication in this journal and does not imply or guarantee that the article will be
selected for peer review or accepted.

If your manuscript is accepted it will be checked by our copyeditors for spelling and
formal style before publication.
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e Ethical Responsibilities of Authors

This journal is committed to upholding the integrity of the scientific record. As a
member of the Committee on Publication Ethics (COPE) the journal will follow the
COPE guidelines on how to deal with potential acts of misconduct.

Authors should refrain from misrepresenting research results which could damage the
trust in the journal, the professionalism of scientific authorship, and ultimately the entire
scientific endeavour. Maintaining integrity of the research and its presentation is helped
by following the rules of good scientific practice, which include*:

e The manuscript should not be submitted to more than one journal for
simultaneous consideration.

The submitted work should be original and should not have been published elsewhere
in any form or language (partially or in full), unless the new work concerns an
expansion of previous work. (Please provide transparency on the re-use of material to
avoid the concerns about text-recycling (‘selfplagiarism”’).

o A single study should not be split up into several parts to increase the quantity of
submissions and submitted to various journals or to one journal over time (i.e. ‘salami-
slicing/publishing’).

o Concurrent or secondary publication is sometimes justifiable, provided certain
conditions are met. Examples include: translations or a manuscript that is intended for a
different group of readers.
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« Results should be presented clearly, honestly, and without fabrication, falsification or
inappropriate data manipulation (including image based manipulation). Authors should
adhere to discipline-specific rules for acquiring, selecting and processing data.

o No data, text, or theories by others are presented as if they were the author’s own
(‘plagiarism’). Proper acknowledgements to other works must be given (this includes
material that is closely copied (near verbatim), summarized and/or paraphrased),
quotation marks (to indicate words taken from another source) are used for verbatim
copying of material, and permissions secured for material that is copyrighted.

Important note: the journal may use software to screen for plagiarism.

o Authors should make sure they have permissions for the use of software,
questionnaires/(web) surveys and scales in their studies (if appropriate).

« Authors should avoid untrue statements about an entity (who can be an individual
person or a company) or descriptions of their behavior or actions that could potentially
be seen as personal attacks or allegations about that person.

« Research that may be misapplied to pose a threat to public health or national security
should be clearly identified in the manuscript (e.g. dual use of research). Examples
include creation of harmful consequences of biological agents or toxins, disruption of
immunity of vaccines, unusual hazards in the use of chemicals, weaponization of
research/technology (amongst others).

« Authors are strongly advised to ensure the author group, the Corresponding Author,
and the order of authors are all correct at submission. Adding and/or deleting authors
during the revision stages is generally not permitted, but in some cases may be
warranted. Reasons for changes in authorship should be explained in detail. Please note
that changes to authorship cannot be made after acceptance of a manuscript.

*All of the above are guidelines and authors need to make sure to respect third parties
rights such as copyright and/or moral rights.

Upon request authors should be prepared to send relevant documentation or data in
order to verify the validity of the results presented. This could be in the form of raw
data, samples, records, etc. Sensitive information in the form of confidential or
proprietary data is excluded.

If there is suspicion of misbehavior or alleged fraud the Journal and/or Publisher will
carry out an investigation following COPE guidelines. If, after investigation, there are
valid concerns, the author(s) concerned will be contacted under their given e-mail
address and given an opportunity to address the issue. Depending on the situation, this
may result in the Journal’s and/or Publisher’s implementation of the following
measures, including, but not limited to:

If the manuscript is still under consideration, it may be rejected and returned to the
author.

If the article has already been published online, depending on the nature and severity
of the infraction:

- an erratum/correction may be placed with the article
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- an expression of concern may be placed with the article- or in severe cases

retraction of the article may occur.

The reason will be given in the published erratum/correction, expression of concern or
retraction note. Please note that retraction means that the article is maintained on the
platform, watermarked “retracted” and the explanation for the retraction is provided in
a note linked to the watermarked article.

The author’s institution may be informed

A notice of suspected transgression of ethical standards in the peer review system may
be included as part of the author’s and article’s bibliographic record.

° Fundamental errors

Authors have an obligation to correct mistakes once they discover a significant error
or inaccuracy in their published article. The author(s) is/are requested to contact the
journal and explain in what sense the error is impacting the article. A decision on how
to correct the literature will depend on the nature of the error. This may be a correction
or retraction. The retraction note should provide transparency which parts of the article
are impacted by the error.

e  Suggesting / excluding reviewers

Authors are welcome to suggest suitable reviewers and/or request the exclusion of
certain individuals when they submit their manuscripts. When suggesting reviewers,
authors should make sure they are totally independent and not connected to the work in
any way. It is strongly recommended to suggest a mix of reviewers from different
countries and different institutions. When suggesting reviewers, the Corresponding
Author must provide an institutional email address for each suggested reviewer, or, if
this is not possible to include other means of verifying the identity such as a link to a
personal homepage, a link to the publication record or a researcher or author ID in the
submission letter. Please note that the Journal may not use the suggestions, but
suggestions are appreciated and may help facilitate the peer review process.

e  Authorship principles

These guidelines describe authorship principles and good authorship practices to
which prospective authors should adhere to.

e  Authorship clarified

The Journal and Publisher assume all authors agreed with the content and that all gave
explicit consent to submit and that they obtained consent from the responsible
authorities at the institute/organization where the work has been carried out, before the
work is submitted.

The Publisher does not prescribe the kinds of contributions that warrant authorship. It
is recommended that authors adhere to the guidelines for authorship that are applicable
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in their specific research field. In absence of specific guidelines it is recommended to
adhere to the following guidelines*:

All authors whose names appear on the submission

1)  made substantial contributions to the conception or design of the work; or the
acquisition, analysis, orinterpretation of data; or the creation of new software used in the
work;

2)  drafted the work or revised it critically for important intellectual content;
3)  approved the version to be published; and

4)  agree to be accountable for all aspects of the work in ensuring that questions
related to the accuracy orintegrity of any part of the work are appropriately investigated
and resolved.

* Based on/adapted from:

ICMJE, Defining the Role of Authors and Contributors,

Transparency_in authors’ contributions and responsibilities to promote integrity in
scientific publication, McNutt at all, PNAS February 27, 2018

° Disclosures and declarations

All authors are requested to include information regarding sources of funding,
financial or non-financial interests, study-specific approval by the appropriate ethics
committee for research involving humans and/or animals, informed consent if the
research involved human participants, and a statement on welfare of animals if the
research involved animals (as appropriate).

The decision whether such information should be included is not only dependent on
the scope of the journal, but also the scope of the article. Work submitted for
publication may have implications for public health or general welfare and in those
cases it is the responsibility of all authors to include the appropriate disclosures and
declarations.

e  Datatransparency

All authors are requested to make sure that all data and materials as well as software
application or custom code support their published claims and comply with field
standards. Please note that journals may have individual policies on (sharing) research
data in concordance with disciplinary norms and expectations. Please check the
Instructions for Authors of the Journal that you are submitting to for specific
instructions.

° Role of the Corresponding Author

One author is assigned as Corresponding Author and acts on behalf of all co-authors
and ensures that questions related to the accuracy or integrity of any part of the work are
appropriately addressed.
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The Corresponding Author is responsible for the following requirements:

e ensuring that all listed authors have approved the manuscript before submission,
including the names and order of authors;

managing all communication between the Journal and all co-authors, before and after
publication;*

providing transparency on re-use of material and mention any unpublished material
(for example manuscripts in press) included in the manuscript in a cover letter to the
Editor;

« making sure disclosures, declarations and transparency on data statements from all
authors are included in the manuscript as appropriate (see above).

* The requirement of managing all communication between the journal and all co-
authors during submission and proofing may be delegated to a Contact or Submitting
Author. In this case please make sure the Corresponding Author is clearly indicated in
the manuscript.

° Author contributions

Please check the Instructions for Authors of the Journal that you are submitting to for
specific instructions regarding contribution statements.

In absence of specific instructions and in research fields where it is possible to
describe discrete efforts, the Publisher recommends authors to include contribution
statements in the work that specifies the contribution of every author in order to
promote transparency. These contributions should be listed at the separate title page.

Examples of such statement(s) are shown below:
. Free text:

All authors contributed to the study conception and design. Material preparation, data
collection and analysis were performed by [full name], [full name] and [full name]. The
first draft of the manuscript was written by [full name] and all authors commented on
previous versions of the manuscript. All authors read and approved the final manuscript.

Example: CRediT taxonomy:

. Conceptualization: [full name], ...; Methodology: [full name], ...; Formal
analysis and investigation: [fullname], ...; Writing - original draft preparation: [full
name, ...]; Writing - review and editing: [full name], ...; Funding acquisition: [full
name], ...; Resources: [full name], ...; Supervision: [full name],....

For review articles where discrete statements are less applicable a statement should be
included who had the idea for the article, who performed the literature search and data
analysis, and who drafted and/or critically revised the work.

For articles that are based primarily on the student’s dissertation or thesis, it is
recommended that the student is usually listed as principal author:
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A Graduate Student’s Guide to Determining Authorship Credit and Authorship Order,
APA Science Student Council 2006

° Affiliation

The primary affiliation for each author should be the institution where the majority of
their work was done. If an author has subsequently moved, the current address may
additionally be stated. Addresses will not be updated or changed after publication of the
article.

e  Changes to authorship

Authors are strongly advised to ensure the correct author group, the Corresponding
Author, and the order of authors at submission. Changes of authorship by adding or
deleting authors, and/or changes in Corresponding Author, and/or changes in the
sequence of authors are not accepted after acceptance of a manuscript.

« Please note that author names will be published exactly as they appear on the
accepted submission!

Please make sure that the names of all authors are present and correctly spelled, and
that addresses and affiliations are current.

Adding and/or deleting authors at revision stage are generally not permitted, but in
some cases it may be warranted. Reasons for these changes in authorship should be
explained. Approval of the change during revision is at the discretion of the Editor-in-
Chief. Please note that journals may have individual policies on adding and/or deleting
authors during revision stage.

° Author identification

Authors are recommended to use their ORCID ID when submitting an article for
consideration or acquire an ORCID ID via the submission process.

° Deceased or incapacitated authors

For cases in which a co-author dies or is incapacitated during the writing, submission,
or peer-review process, and the co-authors feel it is appropriate to include the author,
co-authors should obtain approval from a (legal) representative which could be a direct
relative.

e  Authorship issues or disputes

In the case of an authorship dispute during peer review or after acceptance and
publication, the Journal will not be in a position to investigate or adjudicate. Authors
will be asked to resolve the dispute themselves. If they are unable the Journal reserves
the right to withdraw a manuscript from the editorial process or in case of a published
paper raise the issue with the authors’ institution(s) and abide by its guidelines.
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