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RESUMO

Honicky, Michele. Associacdo de padrdes alimentares, estilo de vida, inflamacio e fatores
de risco cardiovascular com aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com
cardiopatia congénita. Tese (doutorado em Nutricdo). Programa de Pds-Graduagdo em
Nutri¢do, Universidade Federal de Santa Catarina, Florianopolis, 2022.

Introducio: Criangas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita tém maior risco de
apresentarem aterosclerose subclinica. Dessa maneira, explorar os fatores de risco para
aterosclerose na infancia, dentre eles, padrao alimentar, estilo de vida, inflamacao e demais
fatores de risco cardiovascular podem auxiliar na identificacdo de fatores associados a
aterosclerose subclinica para prevencao das doengas cardiovasculares adquiridas precocemente
nesta populacdo. Objetivo: Investigar a associagdo de padrdes alimentares, estilo de vida,
inflamagao e fatores de risco cardiovascular com aterosclerose subclinica em criangas ¢
adolescentes com cardiopatia congénita apds procedimento cardiaco. Métodos: Estudo de
coorte prospectivo com criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco, de 5 a 18 anos, ambos os sexos, denominado Floripa CHild (Congenital
Heart dlsease and atheroscLerosis in chilDren and adolescents) Study. O baseline foi realizado
em 2017 e o follow-up foi realizado em 2022. Caracteristicas clinicas e sociodemograficas;
aterosclerose subclinica pela espessura média-intimal da caroétida (EMIc); adiposidade central
pela circunferéncia da cintura; marcadores cardiometabolicos e estilo de vida foram avaliadas
no baseline e follow-up. No baseline também foram avaliadas as seguintes variaveis: padrao
alimentar, que foi identificado pela analise de componentes principais; excesso de adiposidade
pela pletismografia por deslocamento de ar e cluster de comportamentos de estilo de vida, que
foi identificado pela andlise de cluster em duas etapas. No follow-up foram avaliados
mediadores inflamatorios (interleucinas (IL)-8, IL-1pB, IL-6, IL-10, IL-12p70, fator de necrose
tumoral, moléculas de adesdo: vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1), intercellular
adhesion molecule-1 e E-selectina e proteina C-reativa ultrassensivel (PCR-us)), insulina,
homeostasis model assessment - insulin resistance, sono, maturagao sexual ¢ consumo
alimentar por meio de questiondrio de frequéncia alimentar, e posteriormente analise de
componentes principais para identificar os padroes alimentares. Adicionalmente, devido ao
cenario da pandemia de COVID-19 em 2020, foram avaliados dados sobre mudangas de estilo
de vida durante o primeiro ano da pandemia da COVID-19. Os dados foram examinados por
meio de regressdes logisticas e lineares multivariadas. Resultados: No baseline foram
avaliadas 232 criangas e adolescentes com cardiopatia congénita apos procedimento cardiaco
(média de tempo de pds-operatorio: 6,7 anos desvio padrao (DP) 3,8). Foram identificados 6
padrdes alimentares. O padrao alimentar nao saudavel foi associado com aumento da chance de
ter adiposidade central (odds ratio (OR): 2,10; intervalo de confianga de 95% (IC 95%): 1,09;
4,02), enquanto o padrao alimentar saudavel foi associado com a reducao da chance de ter
adiposidade central (OR: 0,48 IC 95%: 0,24; 0,93). O padrao alimentar lacteos com baixo teor
de gordura foi inversamente associada com EMIc (beta-coeficiente (B): -0,024; IC 95%: -0,04;
-0,01). Em relacdo aos clusters de comportamentos de estilo de vida, foram identificados 3
clusters. Em comparagdo com o cluster sauddvel: habitos alimentares saudaveis + baixo
comportamento sedentario, o cluster ndo saudavel: alto comportamento sedentario + baixa
atividade fisica foi associado ao excesso de adiposidade (OR: 2,52; IC 95%: 1,05; 6,04),
adiposidade central (OR: 4,83; IC 95%: 1,90; 12,23) e EMIc elevada (OR: 2,20; IC 95%: 1,05;
4,62) e o cluster ndo saudavel: habitos alimentares ndo saudaveis + baixa atividade fisica foi
associado ao excesso de adiposidade (OR: 3,64; IC 95%: 1,35; 9,83), adiposidade central (OR:
7,92; 1C 95%: 2,79, 22,48) e glicose elevada (OR: 3,80; IC 95%: 1,20; 12,05). Os dados sobre
o impacto da pandemia da COVID-19, em 127 criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita foi identificado que quase metade dos participantes (41,8%) teve pelo menos uma



mudanca nao saudavel no estilo de vida durante a pandemia. As principais mudancas de estilo
de vida foram reducdo da pratica de atividade fisica (83,5%) e aumento do comportamento
sedentario (37,0%). No follow-up foram avaliados 118 criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita (mediana de tempo de pds-operatdrio 11,0 anos [intervalo interquartil (IQR): 8,76-
13,10]). Na regressdo linear multipla estratificada por adiposidade central, VCAM-1 foi
positivamente associado com EMIc em pacientes com adiposidade central (B: 0,148, IC 95%:
0,049; 0,248) em analise transversal. Por fim, foi desenvolvido estudo de coorte prospectivo
com 101 criancas e adolescentes com cardiopatia congénita com o objetivo de investigar os
fatores associados a EMIc apds 5 anos de acompanhamento. Nas andlises multivariaveis,
coarctacao da aorta (B: 0,035 IC 95%: 0,009; 0,061) e o aumento da circunferéncia da cintura
(B: 0,022 IC 95%: 0,002; 0,041) foram associadas a EMIc em 5 anos de acompanhamento. Nas
analises de sensibilidade, coarctacdo da aorta (B: 0,054 IC 95%: 0,002; 0,087) e o cluster ndo
saudavel: habitos alimentares ndo saudaveis + baixa atividade fisica (B: 0,031 IC 95%: 0,013;
0,061) foram associados a EMIc em 5 anos de acompanhamento apenas nos pacientes que
aumentaram a circunferéncia da cintura. Conclusdo: Os principais fatores de risco
cardiovascular identificados foram padrdes alimentares e clusters de estilo de vida ndo
saudaveis. A adiposidade central tem papel chave na associacdo entre inflamagdo e
aterosclerose. Pacientes com coartagao da aorta e com aumento na circunferéncia da cintura
apresentam maior risco para aumento da EMIc ao longo do tempo. Nossos achados sugerem
aten¢do especial a possiveis grupos de risco cardiovascular, como paciente com coartagdo da
aorta e adiposidade central e reforgam a importancia de promover um estilo de vida saudavel
(adesdo a padrao alimentar saudavel, aumento da pratica de atividade fisica e reducao do
comportamento sedentario) visando a prevencdo da aterosclerose, como resultado, melhor
saude cardiovascular e redu¢ao da mortalidade precoce por doenca cardiovascular adquirida
nesta populagao.

Palavras-chave: Aterosclerose; Doenca cardiovascular; Cardiopatia congénita; Inflamagao;
Padrdo alimentar; Estilo de vida; Risco cardiovascular.



ABSTRACT

Honicky, Michele. Association of dietary patterns, lifestyle, inflammation and
cardiovascular risk factors with subclinical atherosclerosis in children and adolescents
with congenital heart disease. Thesis (PhD in Nutrition). Postgraduate Program in Nutrition,
Federal University of Santa Catarina, Florianopolis, 2022.

Background: Children and adolescents with congenital heart disease are at increased risk of
subclinical atherosclerosis. Thus, exploring atherosclerosis risk factors in childhood, including
dietary patterns, lifestyle, inflammation and other cardiovascular risk factors could help to
identify factors associated with subclinical atherosclerosis to prevent early acquired
cardiovascular disease in this population. Aim: To investigate the association of dietary
patterns, lifestyle, inflammation and cardiovascular risk factors with subclinical atherosclerosis
in children and adolescents with congenital heart disease after cardiac procedure. Methods:
Prospective cohort study with children and adolescents with congenital heart disease
undergoing cardiac procedures, aged 5 to 18 years, both sexes, named Floripa CHild
(Congenital Heart disease and atheroscLerosis in chilDren and adolescents) Study. The baseline
was carried out in 2017 and the follow-up was carried out in 2022. Clinical and
sociodemographic characteristics; subclinical atherosclerosis by carotid intima-media thickness
(cIMT); central adiposity by waist circumference; cardiometabolic markers and lifestyle were
evaluated at baseline and follow-up. At baseline, dietary patterns were derived from principal
component analysis; excess adiposity by air displacement plethysmography and clusters of
lifestyle behaviors was identified by two-step cluster analysis were also evaluated. At follow-
up, others variables were evaluated: inflammatory mediators (cytokines: interleukins (IL)-8,
IL-1B, IL-6, IL-10, IL-12p70 and tumor necrosis factor, adhesion molecules: vascular cell
adhesion molecule-1 (VCAM-1), intercellular adhesion molecule-1 and E-selectin and high-
sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), insulin, homeostasis model assessment - insulin
resistance, sleep, sexual maturation and dietary intake through food frequency questionnaire,
and later principal component analysis to identify dietary patterns. In addition, data on lifestyle
changes during the first year of the COVID-19 pandemic were evaluated due to the scenario of
the COVID-19 pandemic in 2020. Data were examined using multivariate logistic and linear
regressions. Results: At baseline, 232 children and adolescents with congenital heart disease
after cardiac procedure were evaluated (mean postoperative time: 6.7 years (standard deviation
(SD) 3.8)). Six dietary patterns were identified. The unhealthy dietary pattern was associated
with increased odds of central adiposity (odds ratio (OR): 2.10; 95% confidence interval (95%
CI: 1.09; 4.02), while healthy dietary patterns were associated with decreased odds of central
adiposity (OR: 0.48 95% CI: 0.24; 0.93). The low-fat dairy dietary pattern was inversely
associated with cIMT (Beta-coefficients (B): -0.024; 95% CI: - 0.04; -0.01). Regarding the
clusters of lifestyle behaviors, 3 clusters were identified. Compared to the healthy cluster:
healthy eating habits + low sedentary behavior, the cluster unhealthy: high sedentary behavior
+ low physical activity was associated with excess adiposity (OR: 2.52; CI 95%: 1.05; 6.04),
central adiposity (OR: 4.83; 95% CI: 1.90; 12.23) and elevated cIMT (OR: 2.20; 95% CI: 1.05;
4.62) and the cluster unhealthy: unhealthy eating habits + low physical activity was associated
with excess adiposity (OR: 3.64; 95% CI: 1.35; 9.83), central adiposity (OR: 7.92; 95% CI:
2.79; 22.48) and elevated glucose (OR: 3.80; 95% CI: 1.20; 12.05). Data on the impact of the
COVID-19 pandemic, in 127 children and adolescents with congenital heart disease was
identified that almost half of the participants (41.8%) had at least one unhealthy change in
lifestyle behavior during the pandemic. The main lifestyle changes were: decreased physical
activity (83.5%) and increased sedentary behavior (37.0%). At follow-up, 118 children and
adolescents with congenital heart disease after cardiac procedure (median postoperative time
11.0 years [interquartile range (IQR): 8.76-13.10]) were evaluated. In the multiple linear



regression stratified by central adiposity, VCAM-1 was positively associated with cIMT in
patients with central adiposity (£: 0.148, 95% CI 0.049; 0.248) in cross-sectional analysis.
Finally, a prospective cohort study with 101 children and adolescents with congenital heart
disease aimed to investigate the factors associated with cIMT after 5 years follow-up. In
multivariable analyses, coarctation of aorta (3: 0.035 95% CI: 0.009; 0.061) and increased waist
circumference (B: 0.022 95% CI: 0.002; 0.041) were associated with cIMT at 5-year follow-up.
In sensitivity analyses, coarctation of aorta (B: 0.054 95% CI 0.002; 0.087) and cluster
unhealthy: unhealthy eating habits + low physical activity (B: 0.031 95% CI10.013; 0.061) were
associated with cIMT at 5-year follow-up only in increased waist circumference group.
Conclusion: The main cardiovascular risk factors identified were unhealthy eating patterns and
lifestyle clusters. Central adiposity plays a key role in the association between inflammation
and atherosclerosis. Patients with coarctation of the aorta and increased waist circumference
are at higher risk for increased cIMT over time. Our findings suggest special attention to
possible cardiovascular risk groups, such as patients with coarctation of the aorta and central
adiposity, and reinforce the importance of promoting a healthy lifestyle (adherence to a healthy
dietary pattern, increased physical activity and decreased sedentary behavior) aiming at the
atherosclerosis prevention, as a result, improve cardiovascular health and reduction of early
acquired cardiovascular disease mortality in this population.

Keywords: Atherosclerosis; Cardiovascular disease; Congenital heart disease; Inflammation;
Dietary pattern; Lifestyle; Cardiovascular risk.
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1 INTRODUCAO

A cardiopatia congénita ¢ definida como qualquer defeito estrutural do cora¢ao ou vasos
sanguineos tordcicos presentes ao nascimento (MITCHELL, 1971). Historicamente, os
cardiopatas congénitos apresentam risco de crescimento e desenvolvimento devido a
dificuldade de se alimentar e desnutri¢ao (DIAO et al., 2022; MEDOFF-COOPER et al., 2010;
SHI et al., 2021), além de apresentarem alta taxa de mortalidade infantil (BERNIER et al.,
2010). Entretanto, os avangos tecnologicos, uso rotineiro dos meios diagnosticos e o
reconhecimento precoce da cardiopatia congénita propiciou melhores opgdes de tratamento,
consequentemente maior expectativa de vida, de 1998 a 2005 ocorreu aumento de 15 anos na
expectativa de vida de cardiopatas congénitos e em casos complexos ocorreu aumento de 21
anos na expectativa de vida (KHAIRY et al., 2010; OSTER et al., 2013) e baixa taxa de
mortalidade infantil (<3%) (HOLCOMB; UNDAR, 2022). Na década de 50, a taxa de sobrevida
era apenas de 15%, atualmente aproximadamente 90% das criancas com cardiopatia congénita
atingem a vida adulta (BRIDA; GATZOULIS, 2019).

Em contrapartida, os adultos com cardiopatia congénita vém apresentando maior taxa
de mortalidade por doengas cardiovasculares adquiridas que a populagdo geral (ENGELINGS
et al., 2016; WANG et al., 2019). Embora o avango da idade ¢ fator de risco para doencas
cardiovasculares adquiridas (YAZDANYAR; NEWMAN, 2009), os cardiopatas congénitos
apresentam cerca de 8 vezes mais risco de desenvolvimento de doengas cardiovasculares
adquiridas (GIANG et al., 2018), além de serem desenvolvidas precocemente, com mediana de
mortalidade por doenca cardiovascular de 32 anos (NAIDU; GRIGG; ZENTNER, 2017).
Ademais, criancas e adolescentes com cardiopatia congénita ja apresentam fatores de risco
cardiovascular tradicionais, entre eles, obesidade (PINTO et al., 2007; TAMAYO et al., 2015),
alteragdes em parametros lipidicos (BARBIERO et al., 2014; GHADERIAN et al., 2014;
PASQUALI et al., 2010), inflamacdo associada a obesidade (GOULART et al., 2017),
sedentarismo e hébitos alimentares inadequados (HONICKY et al., 2020; MASSIN; HOVELS-
GURICH; SEGHAYE et al., 2017). Ainda, ¢ importante destacar que durante a pandemia da
COVID-19 ocorreram mudancas de estilo de vida ndo saudaveis, como reducdo da pratica de
atividade fisica em criancas com cardiopatia congénita (HEMPHILL et al., 2020), e estes
comportamentos durante a pandemia podem ter efeito no risco cardiovascular. Sabe-se que a
exposicdo aos fatores de risco para doengas cardiovasculares na infancia contribui para o
desenvolvimento de doencas cardiovasculares na vida adulta (INGELFINGER, 2022; JACOBS
et al.,2022; JOSHI et al., 2014; KOSKINEN et al., 2020).
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Destaca-se que cardiopatas congénitos podem apresentar possiveis fatores de risco
adicionais para doenca cardiovascular, dentre eles, as caracteristicas clinicas Unicas, tais como,
anatomia coronariana anormal, inflamagao de cirurgia ou cateterismo intervencionista para
cardiopatia congénita, lesdes de cianose, reperfusdo e hemodindmica alterada por
anormalidades anatomicas subjacentes (LUI; FERNANDES; MAELHINNEY, 2014), historico
de incentivo para ganho de peso no periodo pré-operatorio, que persiste mesmo apos atingir
estado nutricional adequado (COHEN, 2012), ocorréncia de diversos eventos adversos durante
a fase de desenvolvimento, tais como, ma nutri¢ao, infeccao e questdes sociais (CHINAWA et
al., 2021; MEDOFF-COOPER et al., 2010; MURNI et al., 2017, WONG et al., 2018; YANG
et al., 2021), a superprote¢do dos pais, facilitando uma alimentacdo ndo saudavel e a nao
realizacdo de atividade fisica com a justificativa que o filho tem cardiopatia congénita, deste
modo, os pais se tornam mais permissivos a comportamentos de estilo de vida ndo saudaveis
(ANDONIAN et al., 2019) e a restricdo real ou percebida a pratica de atividade fisica
(BLANCHARD; MCCRINDLE; LONGMUIR, 2022; TAMAYO et al., 2015), todos estes
fatores podem favorecer o desenvolvimento de doencas cardiovasculares (OSMOND:;
BARKER, 2000).

Em suma, os fatores de risco cardiovascular na cardiopatia congénita envolvem
diretamente o tecido vascular e a presenca dos fatores de risco tradicionais e adicionais para
doenca cardiovascular em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita. Essa populagdo
torna-se um grupo de risco para doenca cardiovascular adquirida, uma vez que também
apresenta maior risco de desenvolvimento de aterosclerose precocemente (LOZANO et al.,
2012; LUI et al., 2017). A aterosclerose subclinica ¢ um processo cronico que envolve as
camadas arteriais, promovendo inflamagcdo e estimulando processos tromboticos
(GIMBRONE; GARCIA-CARDENA, 2016). E considerada uma alteracio progressiva e lenta
que inicia na infancia, e se ndo interrompida, resulta em doenga cardiovascular (TOWNSEND
et al., 2012). Assim, ¢ importante verificar as alteracdes vasculares arteriais em criancas €
adolescentes, mesmo que sejam assintomaticos (DONEEN; BALE et al., 2013), especialmente
em grupos de risco, como criangas e adolescentes com cardiopatia congénita (ABRIGNANI et
al., 2019; MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE, 2007). A espessura média-intimal da
cardtida (EMIc) € considerado um marcador de aterosclerose subclinica, dado que as alteragdes
endoteliais identificadas pelo método da EMIc podem predizer o desenvolvimento de eventos
cardiovasculares (STEIN ef al., 2008). Em estudo transversal foi verificado valores mais
elevados de EMIc em criangas e adolescentes com cardiopatias congénitas em comparagao com

grupo controle. Contudo, parametros inflamatorios, lipidicos e padrao alimentar ndo foram
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explorados (REINER et al., 2018), esses fatores envolvidos no processo aterogénico (BAVRY
etal.,2013; LIBBY; HANSSON, 2019).

A inflamacdao tem papel importante na fisiologia da aterosclerose, os cardiopatas
congénitos comumente passam por processo inflamatério decorrente da cirurgia cardiaca
(MADHOK et al., 2006; WIENECKE et al., 2021; YANG et al., 2021), infeccdo (MURNI et
al.,2017) e outros fatores de risco cardiovascular (MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE,
2007; TAMAYO et al., 2015) durante a infancia, que podem vir a desencadear a aceleragdo da
progressao da aterosclerose. Apesar de estudos com criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita observarem inflamagao relacionada a obesidade por meio da avaliagdo da proteina C
reativa (PCR) (BARBIERO et al., 2010; GOLAURT et al., 2017), ainda existe uma lacuna
tedrica sobre o perfil inflamatorio relacionado ao risco cardiovascular em cardiopatas
congénitos apds procedimento cardiaco, sendo necessarios estudos que explorem um conjunto
de mediadores inflamatorios associados ao risco cardiovascular, tais como, citocinas e
moléculas de adesdo (CALDER et al., 2013) para orientar o acompanhamento e tratamento de
cardiopatas congénitos a fim de reduzir a mortalidade precoce por doenga cardiovascular
adquirida.

Destaca-se a importancia de recomendar padrdes alimentares saudaveis nos guias
alimentares para prevencao de doengas cardiovasculares, ou seja, as combinacdes e quantidade
de alimentos e nutrientes, ndo apenas os nutrientes ou alimentos isoladamente (BOWEN et al.,
2018). Deste modo, os hébitos alimentares das criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita parecem ser um ponto critico para saide cardiovascular. Dado que apresentam alto
consumo de gorduras e agucares (HONICKY et al., 2020; MASSIN; HOVELS-GURICH;
SEGHAYE, 2007), sendo que um padrao alimentar caracterizado pelo consumo excessivo de
gordura e agucar de adicdo apresenta 2 vezes maior risco de desenvolvimento de doencas
cardiovasculares (MIRMIRAN, 2017). Porém, a escassez de estudos sobre a avaliacdo do
consumo alimentar, especificamente sobre padrdao alimentar em cardiopatas congénitos, deste
modo, existe uma lacuna teodrica sobre padrao alimentar e torna-se um desafio a elaboracao de
orientacdes e interven¢do nutricionais para reducdo do risco de doengas cardiovasculares
baseadas em evidéncias nesta populagdo, levando em consideragdo as caracteristicas exclusivas
da cardiopatia congénita e histéria clinica pregressa.

Ainda, a maioria dos estudos que avaliaram fatores de risco cardiovascular em criangas
e adolescentes com cardiopatia congénita sdo estudos transversais e avaliaram isoladamente
cada fator de risco cardiovascular (BARBIERO et al., 2014, GHADERIAN et al., 2014;
PASQUALI et al., 2010) e estes frequentemente coocorrem (AKINBODEWA et al., 2019;
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UDDIN et al., 2020), principalmente fatores de risco comportamentais, bem como, conjunto de
fatores de risco comportamentais ndo saudaveis identificados na infincia apresentam
associacdes com o aumento dos fatores de risco cardiovascular na vida adulta (PATTERSON
et al., 2020). Neste sentido, identificar clusters de comportamentos de estilo de vida e explorar
suas associagdes com fatores de risco para aterosclerose, bem como desenvolvimento de
estudos longitudinais podem ser tteis para triagem de risco cardiovascular e garantir estratégias
de prevengao precoce de doengas cardiovasculares adquiridas.

Neste contexto, presume-se que criancas ¢ adolescentes com cardiopatias congénitas
podem apresentar fatores de risco cardiovascular, principalmente fatores de risco
comportamentais, o que desencadeia uma resposta inflamatéria, que pode vir a provocar o
desenvolvimento de aterosclerose ¢ doenca cardiovascular adquirida. Assim, diante da
importancia de prevengcdo de doengas cardiovasculares adquiridas precocemente em
cardiopatas congénitos, ¢ tendo em vista que o processo aterosclerotico € reversivel por
intervengoes no estilo de vida e farmacoterapia (PARSONS et al., 2018), a presente tese tem
por objetivo investigar a associagdo dos padrdes alimentares, estilo de vida, mediadores
inflamatoérios e fatores de risco cardiovascular com aterosclerose subclinica em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco. Essas
informacdes permitirdo conhecer os fatores de risco cardiovascular, perfil inflamatorio, padrao
alimentar e estilo de vida e sua relagdo com aterosclerose subclinica e fundamentar o
monitoramento ou estratégias de intervencdo para a promog¢ao de estilo de vida saudavel em
cardiopatas congénitos apds procedimento cardiaco, bem como prevenir a mortalidade precoce

por doengas cardiovasculares adquiridas.
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2  REFERENCIAL TEORICO
2.1 CARDIOPATIA CONGENITA

2.1.1 Definicao e fisiopatologia da cardiopatia congénita

A cardiopatia congénita ¢ caracterizada por um defeito genético na estrutura do coragao
ou vasos sanguineos tordcicos presentes no nascimento. Representa um grupo de defeitos
cardiacos que incluem defeitos septais, funcdo anormal das valvulas cardiacas, lesdes de
derivagdo ou obstrutivas e estruturas do coragdo posicionadas de maneira nao usual
(MITCHELL, 1971). Essas condi¢des podem variar desde simples até complexos defeitos, ou
seja, defeitos que ndo representam risco de vida até defeitos que podem levar o recém-nascido
ao obito (EGBE et al., 2014).

Podem ser classificadas em dois grupos, ciandticas e acianoticas (BORN, 2009;
BURCH, 2010). Cardiopatias congénitas ciandticas sdo caracterizadas pela presenga de cianose
devido o defeito estrutural provocar a diminui¢ao do fluxo sanguineo pulmonar e a entrada de
sangue pouco oxigenado na circulacdo sistémica. Cardiopatias congénitas acianéticas sao
caracterizadas pela auséncia de cianose e podem ser lesdes de derivagdao ou obstrutivas
(BRUNEAU, 2008). Outra classificagdo utilizada ¢ de acordo com a origem embrionaria,
segundo a Décima Classificacao Internacional de Doengas (CID-10) (LIU ef al., 2006).

Ainda, podem ser classificadas segundo o grau de complexidade: simples, moderadas e
complexas, com base em classificagdo desenvolvida para adultos com cardiopatia congénita
(Apéndice A). As cardiopatias congénitas simples, em alguns casos o seu tratamento nao
necessita de procedimentos cardiacos e apresentam prognostico favoravel. Por outro lado, as
cardiopatias congénitas complexas sdo tratadas por meio de intervengao cirargica cardiaca, logo
nas primeiras semanas de vida, bem como podem requerem mais de um procedimento cardiaco
e sdo mais vulneraveis as complicacdes e risco de mortalidade (WARNES et a/., 2001). Além
disso, devido a complexidade da fisiopatologia da cardiopatia congénita, podem apresentam ma
absor¢do, hipermetabolismo e em alguns casos malformacdes gastrointestinais. Diante disso,
os recém-nascido com cardiopatia congénita comumente sofrem de desnutrigdo moderada ou
grave (DIAO et al., 2022; MEDOFF-COOPER; RAVISHANKAR, 2013; OKOROMAH et al.,
2011).

Existe um grande espectro de tipos de cardiopatias congénitas que afetam o
funcionamento do coracdo (BRUNEAU, 2008). A figura 1 exemplifica os tipos de cardiopatia
mais frequentes com ilustracdo da estrutura do coracao afetada pela cardiopatia congénita, bem

como breve defini¢do, classificacao, tratamento e dados epidemiologicos.
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Figura 1 - Principais tipos de cardiopatia congénita.
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2.1.2 Epidemiologia da cardiopatia congénita

A cardiopatia congénita acomete cerca de 9,4 a cada 1.000 recém-nascidos vivos € com
aumento progressivo da sua prevaléncia entre o periodo de 2010 a 2017 devido a melhor
detec¢do pos-natal de lesdes simples (p=0,031) (LIU et al., 2019). Mundialmente, estima-se
que cerca de 12,0 milhdes de pessoas vivam com cardiopatia congénita (Global Burden Disease
2017 Congenital Heart Disease Collaborators, 2020). No Brasil, a cardiopatia congénita atinge
cerca de 9 em cada 1.000 recém-nascidos vivos, com maior prevaléncia nas regides: Sudeste
(10.112 casos por ano), Nordeste (7.570 casos por ano) e Sul (3.329 casos por ano) (PINTO
JUNIOR et al., 2015). No entanto, ressalta-se que a incidéncia e tipos de cardiopatia congénita
apresentam variagdo entre as regides do mundo (BERNIER et al., 2010). Apesar ser
considerada uma doenca rara, a cardiopatia congénita representa um dos principais defeitos
congénitos, afetando cerca de 1 a 3% dos recém-nascidos vivos (EGBE et al., 2014).

Historicamente, a cardiopatia congénita apresenta alta taxa de mortalidade no primeiro
ano de vida, correspondendo aproximadamente 3 a 7% da mortalidade infantil em paises
desenvolvidos (BERNIER et al., 2010; KOCHANEK et al., 2014) e 6% a 20% em paises em
desenvolvimento (BERNIER et al., 2010). Na década de 50, estima-se que a taxa de sobrevida
de cardiopatas congénitos era apenas de 15% (BRIDA; GATZOULIS, 2019). Nos Estados
Unidos, entre 1999 a 2006, aproximadamente 48% dos cardiopatas congénitos morreram na
infancia (GILBOA et al., 2010). Ademais, as cardiopatias congénitas ciandticas apresentam
maior risco de mortalidade infantil, uma vez que a presenca de cianose aumenta o risco de
mortalidade em 2 a 30% (BORN et al., 2009) e a cardiopatia univentricular submetida a cirurgia
de Fontan tém maior razdo de risco de mortalidade (hazard ratio (HR): 23,40 (intervalo de
confianga (IC) 95% 15,97-34,29)) (BRIDA; GATZOULIS, 2019).

No entanto, o progresso na area de cardiopatia congénita por meio do diagndstico
precoce no pré-natal (NELLE et al., 2009) e os avangos tecnologicos dos procedimentos
cardiacos (terapéuticos e cirurgicos) e dispositivos cardiacos disponiveis (DODGE-
KHATAMI, 2016; VON BERGEN, 2016) possibilitaram intervengdes precoces, transferéncias
para centros especializados e melhores prognésticos, como resultado, um aumento na sobrevida
de recém-nascidos com cardiopatia congénita (HOLCOMB; UNDAR, 2022).

Em estudo longitudinal de 1983 a 2010, com 107.559 cardiopatas congénitos, verificou-
se que de 1987 a 1988, a mortalidade de cardiopatas congénitos no primeiro ano de vida era de
aproximadamente 26%, enquanto nos anos de 2004 a 2005 reduziu para apenas 4% (KHAIRY

et al., 2010). O diagnodstico precoce reduz significativamente a mortalidade por cardiopatias
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congénitas complexas em comparagdo com diagnostico tardio (16% versus 27% de taxa de
mortalidade, respectivamente) (ECKERSLEY et al., 2016). Resultados semelhantes foram
encontrados em estudo de coorte retrospectivo de 1953 a 2009 com criangas com cardiopatia
congénita a partir dos dados do Finnish Population Registry, no qual verificou-se que a idade
na realizacdo da cirurgia reduziu de 8,9 para 2,2 anos (p<0,001) e a mortalidade precoce
diminuiu de 7% para 3% (p<0,001). (RAISSADATI et al., 2015). Em analise sistematica do
Global Burden of Disease Study 2017 foi verificado redu¢do de 34,5% da mortalidade entre
1990 e 2017 em cardiopatas congénitos (ZIMMERMAN et al., 2020). Além disto, diversos
estudos descrevem as inovagdes tecnoldgicas dos procedimentos cardiacos, experiéncias das
cirurgias anteriores e conhecimento cirurgico que aperfeigoaram o tratamento das cardiopatias
congénitas (DE LEVAL; DEANFIELD, 2010; GARDINER, 2019; LABABIDI, 1983;
MARATHE; TALWAR, 2015; SUTTON; LOCK; GEGGEL, 2006), ocasionando na redugdo
da mortalidade e aumento da expectativa de vida (ERIKSSEN et al., 2015).

Desta maneira, frequentemente as criangas com cardiopatia congénita estdo crescendo
saudaveis e atingido a vida adulta, ou seja, aproximadamente 90% das criangas com cardiopatia
congénita atingem a vida adulta (MANDALENAKIS et al., 2017; SPECTOR et al., 2018).
Estima-se um crescimento de 5% por ano na popula¢do dos cardiopatas congénitos adultos
(WILLIAMS et al., 2006). De 1987 a 2005, a média da expectativa de vida geral dos cardiopatas
congénitos aumentou 15 anos, bem como para os casos de cardiopatia congénita complexa
aumentou 21 anos (KHAIRY et al., 2010). Desta maneira, a prevaléncia de cardiopatas
congénitos aumentou aproximadamente 11% em criangas e 57% em adultos entre os anos de
2000 ¢ 2010 (MARELLI et al., 2014).

Entretanto, paralelamente com o aumento da expectativa de vida dos cardiopatas
congénitos, ocorreu um aumento na prevaléncia de mortalidade por doengas cardiovasculares
adquiridas em adultos com cardiopatia congénita incluido: infarto agudo do miocardio
(BILLETT et al.,2008; ENGELINGS et al.,2016; VERHEUGT et al., 2010), acidente vascular
cerebral isquémico (BAUER et al., 2019; BILLETT et al., 2008; MANDALENAKIS et al.,
2016), acidente vascular cerebral hemorragico (GIANG et al., 2018) e insuficiéncia cardiaca
(NAIDU; GRIGG; ZENTNER, 2017; OLIVER et al., 2017). De maneira geral, o avango da
idade ¢ fator de risco para doengas cardiovasculares adquiridas, quase metade dos individuos
que apresentaram doencas cardiovasculares t€ém idade superior a 60 anos (YAZDANYAR;
NEWMAN, 2009). Porém, os cardiopatas congénitos parecem estar mais sujeitos as doengas
cardiovasculares adquiridas precocemente.

Estudo caso controle com dados do Swedish Patient Register demostram que adultos
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com cardiopatia congénita apresentam 8 vezes mais risco de mortalidade por acidente vascular
cerebral hemorréagico (IC 95%: 5,88;12,3) (GIANG et al., 2018) e quase 11 vezes mais risco de
acidente vascular cerebral isquémico (IC 95%: 8,5;13,6) que a populacdo geral
(MANDALENAKIS et al., 2016). Ainda, jovens com cardiopatia congénita apresentam 24,8
vezes maior risco de infarto agudo do miocardio e 1,4 vezes maior risco de acidente vascular
cerebral em comparacdo com a populacdo geral (IC 95%: 5,9;104,4; IC 95%: 0,3;5,7,
respectivamente) (VERHEUGT et al., 2010), bem como cardiopatas congénitos com 15 anos
de idade tém 105,7 vezes maior risco de desenvolver insuficiéncia cardiaca antes dos 42 anos
comparado com grupo controle (IC 95%: 83,2;134,8) (GILLJAM et al., 2019). Assim, ressalta-
se que a principal causa de mortalidade em cardiopatas congénitos sdo as doengas
cardiovasculares adquiridas, com mediana de idade de mortalidade de 32 anos (NAIDU;
GRIGG; ZENTNER, 2017).

Além disto, o tipo de cardiopatia congénita pode influenciar no risco cardiovascular.
Em estudo retrospectivo de 2014-2017 com 533 cardiopatas congénitos com mediana de idade
de 35 anos, foi verificado maior ocorréncia de eventos cardiovasculares em cardiopatias
moderadas e complexas do que cardiopatias simples (HR: 3,95 (IC 95%: 1,99;7,84); HR: 5,14
(IC 95%: 2,84;9,30), respectivamente) (TAKAHASHI et al., 2019). Ainda, em estudo de coorte
Danish National Patient Registry, entre 1953 e 2011 com apenas cardiopatas congénitos com
defeitos cardiacos simples que nao realizaram procedimentos de reparacao, foi verificado que
apresentam maior taxa de doenga cronica em comparagdo com a populagao saudavel (38,2%
versus 26,9%; p =0,005) e a principal causa de mortalidade registrada foi o infarto do miocardio
(UDHOLM et al., 2019). Semelhante a estudo retrospectivo, entre 2008-2013 com dados North
Carolina Congenital Heart Defect Surveillance Network que a mortalidade por doenga
cardiovascular foi frequente em cardiopatas congénitos graves (GOLDSTEIN et al., 2020).

Ademais, evidencia-se aumento de internagdes por insuficiéncia cardiaca em
cardiopatas congénitos, além dos cardiopatas congénitos apresentarem maior tempo de
permanéncia no hospital, maiores custos de tratamento e utilizacdo de recursos (BURCHILL et
al., 2018; FEDCHENKO et al., 2020). Por fim, em meta-analise com estudos de coorte, os
cardiopatas congénitos apresentam risco aumentado para desenvolvimento de doenga
cardiovascular adquirida, entre elas acidente vascular cerebral (HR: 2,46 (IC 95%: 2,30;2,63)),
insuficiéncia cardiaca (HR: 5,89 (IC 95%: 5,58;6,21)) e doenga cardiaca coronaria (HR: 1,50
(IC 95%: 1,40;1,61)), no entanto ainda existe a lacuna tedrica, se a cardiopatia congénita ¢ um
fator de risco independente ou se ¢ confundida pelo perfil de fatores de risco presentes em

cardiopatas congénitos (WANG et al., 2019).
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Neste contexto, o Guideline for the Management of Adults With Congenital Heart
Disease da American Heart Association indica que cardiopatas congénitos podem vir a
desenvolver doencas cardiovasculares adquiridas secundarias a aterosclerose subclinica,
ressaltando a importancia do acompanhamento do cardiopata congénito para monitorar/tratar
precocemente as comorbidades relacionadas as doencas cardiovasculares adquiridas, bem
como, promover um estilo de vida saudavel nesta populagcdo (STOUT et al., 2018). Além da
prevencdo das doengas cardiovasculares adquiridas precocemente reduzirem os encargos em

saude (LEONG et al., 2018).

2.2  ATEROSCLEROSE

2.2.1 Definicao e fisiopatologia da aterosclerose

A aterosclerose ¢ caracterizada por uma inflamagdo cronica e progressiva dos vasos
sanguineos, que ocorre em resposta a agressao endotelial, juntamente com o acimulo de lipidios
e outras células imunoldgicas, resultando no espessamento da parede arterial e desenvolvimento
de placa aterosclerética. E considerada o principal processo de doenga subjacente aos eventos
cardiovasculares (LIBBY et al., 2019). Esse processo progressivo comeca na vida fetal e
apresenta um longo estagio assintomatico denominado aterosclerose subclinica. Neste estagio,
a placa aterosclerdtica nao obstrutiva ndo causa isquemia, mas provoca alteragdes endoteliais
(TOTH, 2018). Enquanto, no estagio sintomatico da aterosclerose, a instabilidade da placa
aterosclerotica pode vir a causar eventos cardiovasculares, como infarto agudo do miocardio
e/ou acidente vascular cerebral (AHMADI et al., 2019).

Ainda, a aterosclerose tem origem multifatorial e, sua progressdao ¢ influenciada por
diversos fatores de risco, tais como, lipoproteinas aterogénicas, hipertensdo arterial, diabetes,
envelhecimento, danos hemodinamicos, estresse oxidativo, tabagismo, polui¢do (GIMBRONE;
GARCIA-CARDENA, 2016), leito vascular, mediadores inflamatérios, obesidade,
sedentarismo e/ou alimentacdo (BAVRY et al., 2013). Vérias teorias foram propostas para
explicar a fisiopatologia da aterosclerose. Entretanto, as mais aceitas para explicar o inicio do
processo inflamatério na aterosclerose sdo baseadas em dois mecanismos de agdo:
hemodinamico e metabdlico. No mecanismo hemodinamico, o evento inicial da lesdo ao
endotélio ¢ de origem hemodinamica (shear stress), causado pelo atrito entre as camadas de
células endoteliais e fluxo sanguineo viscoso, ou seja, maior atrito do sangue contra a parede
arterial, o que gera aumento da pressdo e consequentemente lesdes endoteliais (GIMBRONE;

GARCIA-CARDENA, 2013). No mecanismo metabodlico, o evento inicial ¢ o acimulo de
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lipideos e aumento dos mediadores inflamatérios que causam danos a parede arterial
(JUONALA et al., 2011). No entanto, ambos mecanismos de agdo apresentam importancia e
podem ocorrer simultaneamente, visto que a aterosclerose se desenvolve em locais mais
expostos a danos hemodinamicos, que propicia o acimulo de substancias na lesdo
aterosclerotica (LIBBY; HANSSON et al., 2019).

A infiltracdo e retengdo da LDL na parede arterial, inicia a resposta inflamatoria
(HANSSON; HERMANSSON, 2011; LIBBY et al., 2002; LIBBY; HANSSON et al., 2019).
Este processo ¢ mediado por moléculas de adesao, tais como, vascular cell adhesion molecule
(VCAM-1), intercellular adhesion molecule (ICAM-1), selectina de células endoteliais (E-
selectina) e endotelial leukocyte adhesion molecule (ELAM) (HANSSON; HERMANSSON,
2011). Ainda, a secrecdo das moléculas de adesdo ¢ regulada por citocinas endoteliais, tais
como, interleucina-1 (IL-1), interleucina-4 (IL-4), interleucina-6 (IL-6), fator de necrose
tumoral a (TNF-a) e interferon y (INFy) (CALDER, 2009; YOUNG et al., 2002; ZHANG,
2008).

Na intima da parede do vaso, ocorre a oxigenacao da particula LDL (LDL oxidada).
Posteriormente, ocorre a migracdo dos monoécitos para intima, estes transformam-se em
macrofagos, mediada pela LDL oxidada, resultando na formagao de células espumosas (foam
cell). O actimulo de c¢lulas espumosas na intima constitui a lesdo aterosclerdtica inicial
(HANSSON; LIBBY, 2006; MICHOS; MCVOY; BLUMENTHAL, 2019). Além disto, as
LDL oxidadas, tais como, very low-density lipoprotein (VLDL), especialmente, as que contém
apolipoproteinas C-III ou apolipoproteinas B, provocam a resposta inflamatoria vascular, por
meio da sinalizagdo do receptor do tipo fo// 2 (TLR-2) (HANSSON; HERMANSSON, 2011).
As células do sistema imune adaptativo, como os linfocitos T e B também estdo presentes nas
placas aterosclerdtica (HANSSON; HERMANSSON, 2011; LIBBY; HANSSON, 2019). A
resposta autoimune na aterosclerose pode ser desencadeada por anticorpos contra a LDL
oxidada. Ainda, na progressdo da aterosclerose, a resposta protetora do sistema imunologico
pode se converter em resposta patogénica. No entanto, ainda existem poucas evidéncias sobre
o papel do sistema imunologico no desenvolvimento da aterosclerose, ou seja, ainda ndo pode
se afirmar se a resposta imune representa uma causa ou consequéncia da aterosclerose (WOLF;
LEY, 2019).

Por fim, no estagio sintomatico (aterosclerose), a lesao aterosclerdtica progride a medida
que o nucleo cresce pelo acimulo de macréfagos, células endoteliais e células musculares lisas.
A placa aterosclerdtica pode vir a obstruir o fluxo sanguineo e tornar as artérias menos

maleéveis, levando ao adelgacamento da capa fibrosa, ruptura da placa ou erosdo, e eventos
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cardiovasculares, como infarto do miocardio ou acidente vascular cerebral (AHMADI et al.,
2019; LIBBY et al., 2019; SANZ; FAYAD, 2008).

Ainda, infecgdes agudas graves podem acelerar a progressao da aterosclerose por acao
de mecanismos imunolégicos, resultando em inflamagao e acimulo de lipidios (CAMPBELL;
ROSENFELD, 2015; HEMMAT et al., 2018; LIUBA et al., 2003; POTHINENI et al., 2017,
SHAH et al., 2019), processo que pode vir a ocorrer em cardiopatas congénitos (HABERMEHL
et al., 2003; MURNI et al., 2017). A figura suplementar A (Apéndice B) esquematiza as vias
pro-ateroscleroticas ativadas na infecgao. Em estudo de coorte com adolescentes com o objetivo
de investigar a infec¢do na infancia e espessura média-intimal da carotida (EMIc), marcador de
diagnostico de aterosclerose subclinica, ndo foi encontrada associacdo entre infec¢do ¢ EMlIc,
no entanto, na comparagao entre os adolescentes de acordo com a escolaridade dos pais, aqueles
participantes com baixa escolaridade dos pais e mais de 7 infec¢des na infancia apresentaram
maior EMIc (26,8 pm, IC 95%: 3,6;49,9; p<0.05) em comparagdo com participantes com alta
escolaridade dos pais (PRINS-VAN GINKEL et al., 2018). Outro estudo longitudinal verificou
que adolescentes com 3 ou mais infecgdes na infancia apresentaram associagao positiva com a
EMIc em meninos (beta-coeficiente (B): 0,046 mm, IC 95%: 0,024;0,068, p<0,001) e meninas
(B: 0,017 mm, IC 95%: -0,013;0,047, p=0,27) (DRATVA et al, 2015). Ainda, infecgdo
persistente no sistema respiratério também tem sido associada com aumento da espessura
média-intimal adrtica na infancia (VOLANEN et al., 20006).

A figura 2 exemplifica os estagios do processo da aterosclerose: fase assintomatica e
sintomdtica. No estdgio assintomatico (aterosclerose subclinica), o primeiro estigio ¢ a
disfung¢do das células endoteliais, ou seja, o endotélio torna-se incapaz de manter a homeostase
vascular. A disfun¢do endotelial € caracterizada principalmente pela diminui¢dao da produgao
de 6xido nitrico, juntamente a liberagdo de varios mediadores inflamatorios em resposta a
injuria tecidual, desencadeada pela retencdo da particula low-density lipoprotein (LDL) na

intima da parede do vaso (SANZ; FAYAD, 2008; TABAS; WILLIAMS; BOREN, 2007).
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Figura 2 - Estagios do processo da aterosclerose.
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2.2.2 Aterosclerose subclinica na infancia

Achados indicam que a aterosclerose ja inicia na vida fetal, pela "programagao fetal"
(PALINSKI, 2014) e pela exposicao a fatores de risco cardiovascular durante a infancia, tais
como, alimentacao inadequada, sedentarismo, obesidade, hipertensao, dislipidemia e tabagismo
(ABRIGNANI et al., 2019; HONG, 2010). Uma hipoétese da "programagao fetal" ¢ que as
artérias de fetos de maes com dislipidemia apresentam presenca de lipidios, o que contribui
para a aceleracdo da aterosclerose durante a infancia (PALINSKI; NAPOLI, 2002). Ademais,
a hipdtese de Barker sugere a origem fetal das doencas, ou seja, os fatos acontecidos durante as
fases do desenvolvimento, isto ¢, da gestagdo até o inicio da infincia, podem vir a originar
adaptacdes epigenéticas para garantir a sobrevivéncia do feto/recém-nascido em condi¢des
adversas, consequentemente alteragdes metabolicas e/ou estruturais permanentes, como
resultado, aumentariam o risco do desenvolvimento de doengas cronicas na vida adulta
(BARKER et al., 2002; CALKINS; DEVASKAR, 2011; OSMOND; BARKER, 2000).

Assim, a fase de desenvolvimento ¢ um periodo crucial que pode modular a ocorréncia
de doengas na vida adulta, estudo sugere que a nutricdo nos primeiros meses de vida e condi¢des
adversas do ambiente podem influenciar no risco de desenvolvimento de doenca coronariana
na vida adulta (BARKER; OSMOND, 1986) e o crescimento intrauterino inadequado esta
associado a hipertensao arterial e doenca isquémica aguda (BARKER et al., 1989). Ademais, a
programacao fetal ndo termina com o nascimento, mantém-se no inicio da inféncia, e pode ser
intensificada com estilo de vida inadequado, levando ao desenvolvimento de doencas cronicas
na vida adulta (PALINSKI, 2014), bem como a alimenta¢do materna e habitos alimentares na
infancia podem vir a influenciar no desenvolvimento do sistema imunologico, por sua vez, pode
aumentar o risco de desenvolvimento de doengas imunomediadas e doengas inflamatodrias
cronicas de baixa intensidade na vida adulta (PALMER, 2011). Ainda, eventos adversos na
vida intra-uterina, transtornos hipertensivos na gestacdo, diabetes gestacional e inflamagao
cronica de baixa intensidade apresentam papel no desenvolvimento de doengas
cardiovasculares (D'ASCENZI et al. 2019).

Em estudo com autdpsias de 22 obitos fetais e 36 Obitos por morte subita infantil foi
verificado a alteracdo nas artérias corondrias no periodo fetal e na infancia: a presenca de lesdes
coronarias em 10 fetos de dObito fetal, 15 obitos por morte suibita de maes fumantes e 5 de maes
ndo tabagista (MILEI ef al., 2008). Outro estudo com autdpsias de 46 casos de obito fetal e 43
casos de Obitos neonatais de pais fumantes foi observado que 54% dos fetos e em 63% dos

obitos neonatais apresentavam alteragdes estruturais na parede vascular (MECCHIA;
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LAVEZZI, 2009). Em suma, o aparecimento das consequéncias da aterosclerose ocorre na vida
adulta, mas sua origem inicia na vida fetal (PALINSKI; NAPOLI, 2002). Assim, ¢ importante
verificar as alteracdes vasculares arteriais em criancas e¢ adolescentes, mesmo que sejam
assintomaticos (DONEEN; BALE, 2013), promovendo o diagnostico precoce € prevencao de

doengas cardiovasculares adquiridas na vida adulta.

2.2.3 Métodos de identificacio da presenca ou extensao da aterosclerose subclinica

Os métodos mais empregados para avaliar a presenga ou extensdo da aterosclerose
subclinica s3o EMlIc, dilatagdo de fluxo mediada da artéria braquial, velocidade de onda de
pulso (VOP). (HIGASHI, 2017; HONG, 2010; SKILTON et al., 2019) e tomografia
computadorizada das artérias coronarias para quantificagdo de céalcio (OKWUOSA et al.,
2012). Além de monitorar outros métodos para avaliar risco para doengas cardiovasculares
ateroscleroticas, tais como, fatores de risco cardiovascular isolados (SOC BRAS CARDIOL,

2016) e clusters de comportamentos de estilo de vida (PATTERSON et al., 2020).

Espessura média-intimal da carotida (EMIc):

A EMIc ¢ considerada um marcador para aterosclerose subclinica ndo-invasivo,
reprodutivel e sensivel para identificar e quantificar as alteracdes na estrutura do endotélio a
partir da ultrassonografia, para fases precoces e avancadas da aterosclerose (NEZU et al., 2016;
STEIN et al., 2008). O aumento da EMIc corresponde a um estagio inicial da aterosclerose,
precedendo a formagdo da placa, bem como o aumento da EMIc estd correlacionado com
inflamacao crdnica de baixa intensidade e outros fatores de risco cardiovascular (LAMOTTE
etal.,2011). Ademais, a Association for European Paediatric Cardiology apresenta declaragao
sobre a metodologia e interpretacdo da EMIc para utilizacdo em pacientes pediatricos (DALLA
POZZA et al., 2015). Mesmo que a EMIc ndo tem ponto de corte fortemente estabelecido na
faixa etaria pediatrica, € reconhecida como marcador de aterosclerose subclinica, bem como
estudos apontam sugestdes de valores de normalidade da EMIc para pacientes pediatricos
(BOHM et al., 2009; DOYON et al., 2013; ENGELEN et al., 2013; WEBERRUB et al., 2015).

Estudo pioneiro realizado por Pignoli et al. (1986) relata associagdo significativa entre
os achados histologicos da artéria carotida comum e respectivas ultrassonografias de EMIc.
Ademais, estudos de coorte sobre risco de doenca cardiovascular aterosclerotica, tais como,
Muscatine (DAVIS et al., 2001), Cardiovascular Risk in Young Finns (RAITAKARI et al.,
2003; RAITAKARI; JUONALA; VIIKARI, 2005) e Bogalusa (LI et al., 2003) evidenciaram a
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associacao entre fatores de risco cardiovascular durante a infancia ¢ EMIc elevada na fase
adulta. Ainda, o aumento de 0,03 mm por ano na EMIc representa um preditor de eventos
cardiovasculares (HORIS et al., 1998). Assim, a EMIc também pode ser utilizada para o
controle clinico. Estudo com criangas ¢ adolescentes obesos demostrou que apos 6 meses de
tratamento com foco na promocao da pratica de atividade fisica, houve melhora significativa
nos valores de EMIc (0,48 £0,08 versus 0,44 0,08 mm p=0,012, -6,3%) (MEYER et al., 2006).

Deste modo, a EMIc permite estratificar pacientes em risco de doenga cardiovascular
aterosclerotica com base nas alteragdes no endotélio vascular e estabelecer estratégias de

prevencao e controle para aterosclerose (STEIN et al., 2008).

Velocidade de onda de pulso (VOP):

A rigidez arterial central, pode ser avaliada pela VOP, ¢ considerada uma das mais
precoces manifestacdes de insulto vascular detectavel, podendo ser aferida de modo nao
invasivo (HIDVEGI et al., 2012). A VOP representa o tempo para que uma onda de pulso
percorra uma determinada distancia ao longo do vaso sanguineo, sendo que as artérias mais
rigidas, resultam em maior velocidade de onda de pulso (WESTERHOF; WESTERHOF,
2013). A VOP esta associada a fatores de risco cardiovascular, como obesidade e hipertensao

arterial em criangas (KULSUM et al., 2017).

Dilatagdo de fluxo mediada da artéria braquial:
A dilatagdo de fluxo mediada da artéria braquial ¢ um marcador de funcdo endotelial,
avaliado por meio da resposta do aumento do fluxo arterial, que permite predizer eventos

cardiovasculares a longo prazo (SCHECHTER et al., 2014).

Tomografia computadorizada:
A tomografia computadorizada permite a quantificagdo dos depositos de calcio nas
artérias corondrias, no entanto, tem a limitagcao da utilizacao em criancas devido a exposi¢ao a

radiacdo (SOSNOVIK; NAHRENDORF; WEISSLEDER, 2007).

Ressonancia magnética:
A ressonancia magnética possibilita conhecer a estrutura, fungdo e fluxo sanguineo
cardiovascular sem exposi¢do a radiagdo, porém apresenta alto custo (SKILTON et al., 2019;

SOSNOVIK; NAHRENDORF; WEISSLEDER, 2007).
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Métodos para avaliar fatores de risco para doencas cardiovasculares ateroscleroticas
Fatores de risco cardiovascular isolados:

Além dos métodos de diagnéstico da presenga ou extensdo aterosclerose subclinica
também ¢ relevante monitorar os fatores de risco tradicionais para doengas cardiovasculares
ateroscleroticas, tais como, histéria familiar de doenga arterial coronariana, dislipidemia,
hipertensdo arterial, diabetes mellitus, obesidade, tabagismo e sedentarismo (BELAY;
BELAMARICH; RACINE, 2004; SOC BRAS CARDIOL, 2016), visto que estes fatores estao

associados com a EMIc elevada em criangas e adolescentes saudaveis (LAMOTTE et al., 2011).

Clusters de comportamentos de estilo de vida associados ao risco cardiovascular:

A etiologia da doenga cardiovascular aterosclerotica ¢ multifatorial (KELISHADI;
POURSAFA, 2014). Assim, a avaliacao de clusters de comportamentos de estilo de vida, isto
¢ a coexisténcia de varios comportamentos de estilo de vida na mesma pessoa, tem sido uma
emergente abordagem para determinar o risco cardiovascular em criancas e adolescentes
(AKINBODEWA et al., 2019; PATTERSON et al., 2020; UDDIN et al., 2020).

Ademais, diretriz canadense para criangas e adolescente recomenda considerar a
avaliagdo de uma combinagdo de fatores comportamentais, entre eles, atividade fisica,
comportamento sedentario € sono (TREMBLAY ef al., 2016). Uma vez que criangas e
adolescentes que pertencem ao grupo caracterizado por baixa atividade fisica, baixo sono e alto
comportamento sedentdrio apresentam maior risco cardiometabdlico em comparagdo com o
grupo caracterizado por alta atividade fisica, alto sono e baixo comportamento sedentario
(SAUNDERS et al., 2016).

Outro padrao de fatores de risco cardiovascular composto por tabagismo, consumo de
alcool e estado depressivo na infincia foi associado maior escore de sindrome metabdlica (B:
0,10, (IC 95%: 0,01;0,19); p<0.05) e circunferéncia da cintura elevada (B: 2,29, IC 95%:
0,90;6,67; p<0.05) na vida adulta (PATTERSON et al., 2020). Semelhantemente, criangas que
consomem uma dieta hipercaldrica e tempo de tela elevado apresentam maior chance de
desenvolvimento de obesidade ao longo do tempo (odds ratio (OR): 2,8; IC 95%: 1,1;6,9)
(LEECH et al., 2015). Assim como a presenc¢a de um, dois e trés ou mais fatores de risco
cardiovascular, incluindo obesidade central, pressdo arterial elevada, triglicerideos elevados,
HDL-c baixo e glicemia elevada estdo associados a EMIc elevada em criancas brasileiras,
chinesas e italianas (OR: 1,60; IC 95%: 1,29;1,99; OR: 2,89; IC 95%: 2,21;3,78; OR: 4,24; IC
95%: 2,81;6,39, respectivamente) (ZHAO et al., 2019).
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2.3 CARDIOPATIA CONGENITA E ATEROSCLEROSE
2.3.1 Fatores de risco tradicionais para aterosclerose em criancas e adolescentes com

cardiopatia congénita

Os cardiopatas congénitos podem apresentar fatores de risco para aterosclerose na
infancia, entre cles, sedentarismo, baixo consumo de frutas e verduras, alto consumo de
alimentos ricos em gorduras, estresse, dislipidemia, sobrepeso e pressdo arterial elevada
(BIGRAS et al., 2020; MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE, 2007). Sabe-se que a
exposicdo aos fatores de risco para doengas cardiovasculares na infancia contribui para o
desenvolvimento de aterosclerose na vida adulta (INGELFINGER, 2022; JACOBS et al., 2022;
JOSHI et al., 2014; JUHOLA et al., 2011; KOSKINEN et al., 2018; KOSKINEN et al., 2020;
MAGNUSSEN et al., 2009; PATTERSON et al., 2020). Foi observado ainda, que 70% dos
adultos com cardiopatia congénita apresentavam pelo menos 1 fator de risco modificavel para
doenga cardiovascular adquirida avaliado por meio de 3 escores de risco cardiovascular (LUI
et al., 2017). Ademais, a idade e complexidade da cardiopatia congénita estdo associados a
presenca de pelo menos uma comorbidade e nimero de comorbidades na vida adulta do

cardiopata congénito (MAURER et al., 2021).

2.3.1.1 Obesidade

Criangas e adolescentes com cardiopatia congénita apos procedimento cardiaco podem
vir a desenvolver obesidade (COHEN, 2012; TAMAYO et al., 2015). Estudos prévios
confirmaram que o excesso de peso e obesidade afetam até cerca de 30% das criangas com
cardiopatia congénita (BABAOGLU et al., 2014; BARBIERO et al., 2014; CHUNG et al.,
2016; PASQUALI et al., 2009; PINTO et al., 2007; SHUSTAK et al., 2012; WELISCH et al.,
2014), bem como a obesidade central atinge 9% das criancas com cardiopatia congénita
(WARE et al., 2018) e indice de massa de gordura abdominal mais elevado em criangas com
cardiopatia congénita do que em criangas saudaveis (HANSSON et al., 2020), além de cerca
de 73% dos cardiopatas congénitos desenvolverem obesidade na vida adulta (JACKSON et al.,
2020).

Em estudo realizado de 1996 a 2017 nos Estados Unidos com cardiopatas congénitos de
2 a21 anos, foi verificado 31,5% de excesso de peso e, 16,4% de obesidade e aqueles pacientes
com excesso de peso tiveram seu ultimo registro de peso adequado com 6 anos de idade
(STEELE et al., 2019). Porém, a prevaléncia de obesidade varia de acordo com a cardiopatia

congénita e procedimento cardiaco, cardiopatas congénitos que realizaram operacao de Ross
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apresentam 33% de prevaléncia de obesidade (PASQUALI et al., 2009), enquanto tetralogia de
Fallot, Fontan e transposicao das grandes artérias apresentam menor prevaléncia de obesidade
(12%, 11% e 5%, respectivamente) (O'BRYNE er al., 2017). Ademais, destaca-se que
cardiopatas cianoOticos parecem apresentar fator de protegdo para obesidade. Em estudo de
coorte realizado em Taiwan com criangas e adolescentes com cardiopatia congénita, os
ciandticos apresentaram menor prevaléncia de sobrepeso e obesidade do que acianoéticos (1,5%
versus 15,5%, p=0,003) (CHEN et al., 2012). Além disso, em criangas ¢ adolescentes com
tetralogia de Fallot reparada foi observado que a obesidade esta associada ao aumento do
tamanho biventricular, diminui¢do da fracdo de ejecdo ventricular, bem como redu¢do do

desempenho na atividade fisica (ALY et al., 2020).

2.3.1.2 Pressdo arterial

Sabe-se que a hipertensdao arterial ¢ uma complicagdo comum de pacientes com
coarctacdo da aorta, cerca de 25% apresentam hipertensdo arterial e 50% apresentam pré-
hipertensao (LEE ef al., 2015), bem como cardiopatas congénitos submetidos a operacao de
reconstru¢do da artéria pulmonar com excesso de peso apresentaram niveis pressOricos mais
elevados (PASQUALI et al., 2009).

No entanto, a hipertensdo arterial pode ocorrer em todos os tipos de cardiopatia
congénita. Em estudo de coorte com criangas e adolescentes com cardiopatia congénita
complexas foi verificado prevaléncia de pressdo arterial elevada de 17%, bem como criancas
com cardiopatia congénita apresentam maior risco de ter pressdo arterial elevada em
comparagao com a populagdo geral (Razdo de risco (RR): 11,7; IC 95%: 6,34;21,6) (WARE et
al., 2018). Em estudo retrospectivo com criangas e adolescentes com cardiopatia congénita foi
verificada prevaléncia de 29,5% de hipertensao arterial em cardiopatas congénitos com excesso
de peso e 7,7% em cardiopatas congénitos com peso adequado, bem como média do percentil
da pressao arterial sistolica mais elevada em cardiopatas congénitos obesos do que em criangas
e adolescentes sem cardiopatia congénita (p<0,001) (PERIN et al., 2018). Outros estudos
demonstram resultados semelhantes (CHUNG et al., 2016; PINTO et al., 2017, TAMAYO et
al., 2015).

Ademais, em estudo transversal que avaliou a pressdo arterial sistolica central de
criancas com cardiopatias congénitas versus criancas saudaveis, a pressao arterial sistolica
central apresentou-se elevada em cardiopatas congénitos comparado com criangas saudaveis
(102.1 por 10.2 mmHg versus 100.4 por 8.6 mmHg, p<0,001), este resultado indica

predisposicao para eventos cardiovasculares precoces (HACKER et al., 2018).
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2.3.1.3 Parametros lipidicos

Alteragdes nos parametros lipidicos estdo presentes em criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita, incluido colesterol total elevado (BARBIERO et al., 2014), LDL-c
elevado (GHADERIAN et al., 2014), HDL-c baixo (PASQUALI et al., 2010), triglicerideos
elevados (GHADERIAN et al., 2014) e ndo-HDL-c elevado (WARE et al., 2018).

Estudo transversal que avaliou a prevaléncia de excesso de peso e fatores de risco
associados verificou ocorréncia de 18,4% de concentracao de colesterol total elevado, 11,4%
de concentragdo de LDL-c elevado, 32,7% de concentragdo de HDL-c baixo e 32% de
concentragdo de triglicerideos elevados em criangas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita
(BARBIERO et al., 2014). Outro estudo transversal que comparou os parametros lipidicos de
criancas com e sem cardiopatia congénita verificou-se que as criangas com cardiopatia
congénita apresentaram concentragdes mais elevadas de colesterol total, LDL-c e triglicerideos
comparado com criangas sem cardiopatia congénita (GHADERIAN et al., 2014). Apenas um
estudo longitudinal com criangas com cardiopatia congénita avaliou o ndo-HDL-c como fator
de risco para doenga corondria, observou-se ocorréncia de 5% de concentragdo de nao-HDL-c
elevado, porém nao foi observada diferenga na concentracao de nao-HDL-c entre cardiopatas

congénitos e populacdo geral (WARE et al., 2018).

2.3.1.4 Parametros glicémicos

Até o presente momento, ndo foram encontrados estudos que investigaram a ocorréncia
de diabetes em cardiopatas congénitos na infincia. A concentragdo de glicose em jejum € mais
elevada em criancas com cardiopatia congénita com excesso de peso comparada com peso
adequado (BARBIERO et al., 2014). Ainda, criangas com comunicagdo interventricular
apresentam glicose em jejum mais baixa, porém maior secre¢ao de insulina com diminui¢do da
resposta a insulina em comparagdo com criangas saudaveis (LUNDELL et al., 1989) e, o
mesmo foi observado em cardiopatas ciandticos (LUNDELL et al., 1997). Estudo transversal
encontrou que criancas e adolescentes com cardiopatia congénita apresentam maiores valores
de insulina (8,9 mU/L (DP: 9,3) versus 6,0 mU/L (DP: 4,0), p<0,001) e Homeostasis Model
Assessment - Insulin Resistance (HOMA-IR) (1,8 (DP: 1,9) versus 1,3 (DP: 0,9), p<0,002) em
comparagao com criangas saudaveis (ZAQOUT et al., 2017). Destaca-se que estudo em adultos
com cardiopatia congénita verificaram maior prevaléncia de intolerancia a glicose comparado
com grupo controle (OHUCHI et al., 2009). Além disto, adultos com cardiopatia congénita
apresentam maior risco de desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2 do que a populagdo

geral (HR 1,35; IC 95%: 1,14;1,61) (MADSEN et al., 2016).
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2.3.1.5 Inatividade fisica

A inatividade fisica ¢ uma caracteristica comumente observada em cardiopatas
congénitos, ¢ independe do diagnostico clinico ou procedimento cardiaco (LONGMUIR et al.,
2022). Mesmo que alguns tipos de defeito cardiaco requerem restricdes a atividade fisica
(PEMBERTON et al., 2010), a inatividade fisica nem sempre ¢ atribuida a prépria cardiopatia
congénita, mas sim atribuida pela crenca/incerteza/receio de familiares ou profissionais de
educagdo fisica, que a pratica de atividade fisica pode causar possivel sobrecarga para o
coragdo, consequentemente ndo permitem a crianga ¢ adolescente praticar atividade fisica
(CHAIX et al., 2016; LONGMUIR et al., 2021). Em estudo transversal foi observado que pais
de criancas e adolescentes com cardiopatia congénita apresentam superprote¢do aos seus filhos,
assim ndo incentivam a pratica de atividade fisica por medo de causar “estresse no coracao”
(UZARK et al., 2008).

Em estudo transversal com criangas e adolescentes com cardiopatias congénitas que
avaliou a pratica de atividade fisica por meio de acelerometro, foi verificado que apenas 8%
seguiam a recomendacao de 60 minutos de pratica de atividade fisica diaria e 15% apresentam
restricdo a pratica de atividade fisica determinada pelo cardiologista (VOSS et al., 2017a).
Outro estudo transversal com grupo controle que avaliou a pratica de atividade fisica e sindrome
metabolica em cardiopatas congénitos, a atividade fisica avaliada por meio de acelerometro nao
verificou diferenga significativa entre cardiopatas congénitos e grupo controle (46,4 versus 48,6
minutos/dia, respectivamente), no entanto, ambos grupos também estdo abaixo da
recomendacao de 60 minutos de pratica de atividade fisica didria (ZAQOUT et al.,2017). Além
disto, estudos prévios indicam que a restrigdo de atividade fisica real ou percebida em
cardiopatas congénitos pode ser considerada como fator de risco para o desenvolvimento de
obesidade (LONGMUIR et al.,2013; OBRYNE et al., 2017, STEFAN; HOPMAN; SMYTHE,
2005).

Ainda, estudo transversal com 3.538 cardiopatas congénitos com média de idade de 32
anos de 15 paises encontrou que pacientes com cardiopatia congénita apresentam menor
condicionamento fisico (MOONS et al., 2021). Revisdo sistematica descreve que 46% dos
cardiopatas congénitos ndo atinge a recomendacdo de 60 minutos de atividade fisica diaria
(ACOSTA-DIGHERO et al., 2020). Ainda, estudo transversal relatou que apenas 25% das
criancas com cardiopatia congénita atingem a recomendagao de 60 minutos de atividade fisica
moderada a vigorosa diaria, bem como aqueles que realizaram atividade fisica moderada a
vigorosas apresentam menor rigidez adrtica (B: 1.807 IC 95%: -3.420;-0.194), sugerindo a

importancia da atividade fisica para reduzir o risco cardiovascular (LOPEZ et al., 2020).
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Estudos evidenciam os beneficios da atividade fisica em cardiopatas congénitos, como
qualidade de vida, sem presenga de efeitos adversos (BRUDY et al., 2021; CALLAGHAN et
al.,2021; WADEY et al., 2021) e a importancia da promogao da pratica de atividade fisica e
conhecer a estratificacdo de risco para recomendagdes de atividade fisica em cardiopatas

congénitos (HANSEN; TIERNEY, 2022).

2.3.1.6 Habitos alimentares inadequados

Criangas e adolescentes com cardiopatia congénita apds procedimento cardiaco
apresentam habitos alimentares inadequados, tais como, baixo consumo de frutas e verduras e
alto consumo de bebidas acucaradas e alimentos ricos em gordura, bem como a maioria das
criancas frequentam restaurantes fast food semanalmente (MASSIN; HOVELS-GURICH;
SEGHAYE, 2007). Estudo transversal realizado na presente amostra do estudo, verificou-se
que criangas e adolescentes com cardiopatia congénita apresentam consumo de agucar de adi¢ao
e gordura trans acima da recomenda¢do, bem como o aumento de cada desvio padrdo no
consumo de agucar de adicdo e gordura trans foram associados ao aumento de chance de ter
excesso de adiposidade (OR: 1,84; (IC 95%: 1,19;2,87); p=0,01; OR: 2,63: (IC 95%: 1,78;3,88);
p<0,001, respectivamente) ¢ excesso de adiposidade central (OR 2,67; (IC 95%: 1,56;4,55);
p<0.001; OR 4,49: (IC 95%: 2,53;7,95); p<0.001, respectivamente) (HONICKY et al., 2020).
Em estudo caso-controle com 10 criangas com cardiopatia congénita foi verificado maior
consumo de gordura saturada, comparado com o grupo controle (1.1 versus 0.8 g/kg)
(HANSSON et al., 2020). Ainda, criangas e adolescentes com cardiopatia congénita da amostra
do presente estudo apresentam alto consumo de alimentos ultraprocessados (40.7% (DP 6,23)
da ingestao total de energia), € o aumento de 10% de consumo de alimentos ultraprocessados
estd associado a adiposidade central (OR: 1,90; IC 95%: 1,01;3,58) e as criancas que pertencem
ao grupo de alto risco cardiovascular (OR: 3,77; IC 95%: 1,80,7,87) (HONICKY et al., 2022).

2.3.1.7 Sono

A baixa qualidade do sono esta associada ao risco cardiovascular (KHAN; AOUAD,
2017). Em estudo com 79 bebés com cardiopatia congénita foi verificado falta de sono pelo
indice de qualidade do sono de Pittsburgh (BISHOP et al., 2019). Alguns estudos também
descrevem a presenca de distirbios respiratorios durante o sono em cardiopatas congénitos
(COMBS et al., 2018; COTTS et al., 2014; YKEDA et al., 2009). Cardiopatias especificas,
como cardiopatia de Fontan, podem apresentar apneia obstrutiva durante o sono (WATSON;

STOUT, 2007). Um estudo que avaliou o sono por poligrafia de 104 adultos com cardiopatia
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congénita verificou que 63% apresentam apneia durante o sono (HARADA et al., 2019). No

entanto, nenhum estudo avaliou o sono em criangas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita.

2.3.1.8 Historico familiar para doenga cardiovascular

A predisposicao genética ¢ um importante fator de risco ndo modificavel para doencas
cardiovasculares adquiridas (YOUSSEEF et al., 2001). Estudo realizado no Brasil indicou que
criancas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita apresentam alta ocorréncia de historico
familiar para fatores de risco cardiovascular, como obesidade, dislipidemia, diabetes,
hipertensao e doenga cardiovascular (42,6%; 48,1%; 47,4%; 39,2%; 43,7%, respectivamente)
(BARBIERO et al., 2014). Semelhante, ao historico familiar para doenga cardiovascular de
46,2% em criangas belgas e alemas com cardiopatia congénita (MASSIN; HOVELS-GURICH;
SEGHAYE, 2007).

De maneira geral, os fatores de risco cardiovascular em criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita foram investigados isoladamente e, em estudos transversais (BARBIERO
et al., 2014; GHADERIAN et al., 2014; HONICKY et al., 2020; MASSIN; HOVELS-
GURICH; SEGHAYE, 2007; OBRYNE et al., 2017; PASQUALI ef al., 2010; PINTO et al.,
2007; SHUSTAK et al., 2012; WELISCH et al., 2014; ZAQOUT et al., 2017) Apenas seis
estudos longitudinais avaliariam fatores de risco cardiovascular em criancas e adolescentes com
cardiopatia congénita (BABAOGLU et al., 2014; CHUNG et al., 2016; SCHWARZ et al.,
2017; TAMAYO et al., 2015; WARE et al., 2018; WELLINITZ et al., 2015). Deste modo,
destaca-se que ainda ndo existem estudos com criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita que investigaram fatores de risco cardiovascular agrupados, bem como nao ha dados
longitudinais sobre os fatores de risco cardiovascular associados a EMIc ao longo dos anos,
demostrando a relevancia da realizacdo de estudo sobre fatores de risco cardiovascular com
abordagem longitudinal e combinagdo de fatores de risco cardiovascular a fim de identificar os
preditores da doenga cardiovascular adquirida ao longo do tempo e auxiliar na elaboragdo de
estratégias de prevencdo personalizadas e com foco em multiplos fatores de risco
comportamentais para doengas cardiovasculares em criancas e adolescentes com cardiopatia

congénita, além disso, levar em consideracao as especificidades clinicas desta populacao.
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2.3.2 Fatores de risco adicionais para aterosclerose em criancas e adolescentes com

cardiopatia congénita

Cardiopatas congénitos apresentam caracteristicas clinicas unicas, tais como, anatomia
coronariana anormal, inflamag¢do decorrente de cirurgia ou cateterismo intervencionista para
cardiopatia congénita, lesdes de cianose e, reperfusdo e hemodinamica alterada por
anormalidades anatomicas subjacentes (LUI; FERNANDES; MAELHINNEY, 2014). Deste
modo, os cardiopatas congénitos podem apresentar possiveis fatores de risco adicionais para
doenga cardiovascular aterosclerdtica:

1) A prépria cardiopatia congénita: supde-se que ter um defeito no coragdo, pode
tornar estes individuos mais vulneraveis a aterosclerose e eventos cardiovasculares, visto a alta
mortalidade por doengas cardiovasculares adquiridas nesta populacdo (WANG et al., 2019);

2) Promocao para aumento da ingestao calérica: existem indicios que os familiares
de criangas e adolescentes com cardiopatia congénita continuam a incentivar e enfatizar o
aumento da ingestdo caldrica prescritos no pré-operatorio devido serem percebidas como
vulneraveis e superprotegidas, mesmo em casos que apresentam peso adequado (COHEN,
2012). A superprote¢do dos pais e a comunicagao falha entre paciente e médico sobre dieta sdo
alguns dos fatores envolvidos no desenvolvimento da obesidade destes pacientes (ANDONIAN
etal. 2019).

3) Restri¢coes da pratica de atividade fisica: criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita apresentam restri¢des da pratica de atividade fisica atribuidas a cardiopatia congénita
(BLANCHARD; MCCRINDLE; LONGMUIR, 2022; TAMAYO et al., 2015), pois os
cuidadores de cardiopatas congénitos tendem a limitar/proibir o exercicio fisico por crengas e
receios que a atividade fisica pode vir a causar “estresse no coragdo”, o que impede o
desenvolvimento da sua aptidao fisica e pode se propagar até a vida adulta (PINTO et al., 2007).
Ainda, destaca-se que criangas com restricoes de atividade fisica apresentam menor
flexibilidade e habilidade de movimento e maiores escore de IMC para idade (BLANCHARD;
MCCRINDLE; LONGMUIR, 2022).

4) Historica clinica pregressa: ocorréncia de eventos adversos durante a fase de
desenvolvimento, da gestagdo até a infincia, tais como, exposi¢do a possiveis fatores de risco
para desenvolvimento da cardiopatia congénita na fase de embriogénese (por exemplo:
tabagismo, excesso de peso, consumo de alcool excessivo na gestagdo, diabetes gestacional
entre outros) (ABQARI et al., 2016; DOLK et al., 2020 JENKINS et al., 2007), baixo peso ao
nascer, prematuridade (WILLIAMS et al., 2010), desnutri¢do moderada a grave (DIAO et al.,
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2022; TOOLE et al., 2014), déficits na trajetoria de crescimento e desenvolvimento (SHI et al.,
2021), ma nutri¢do devido a dificuldade para se alimentar (MEDOFF-COOPER et al., 2010;
TOOLE et al., 2014), alto consumo de energia ¢ baixo consumo de micronutrientes
(HANSSON et al.,, 2016) procedimento cardiaco (BURCH et al., 2010; GUERRI-
GUTTENBERG et al., 2013), complicacdes apds procedimento cardiaco (WARNES et al.,
2005), sintomas e sinais relacionados a cardiopatia congénita: dispneia, cianose, fadiga, sopros
cardiacos e disfuncao da circula¢ao sanguinea (BAUMGARTNER et al., 2010; BURCH, 2010)
questoes sociais (DAVEY et al., 2021; WONG et al., 2018) e infeccdes (MURNI et al., 2017).
Estes eventos adversos durante a vida intrauterina e infAncia podem programar o favorecimento
de doengas na fase adulta (BARCKER; OSMOND, 1986), especificamente em cardiopatas
congénitos, as doengas cardiovasculares adquiridas.

Em suma, considerando que a cardiopatia congénita ¢ uma doencga cronica que envolve
diretamente o tecido vascular juntamente com a presenga dos fatores risco tradicionais e
adicionais para doengas cardiovasculares na infancia pode acelerar o processo de
desenvolvimento da aterosclerose. Assim, torna os cardiopatas congénitos, um grupo de risco
para aterosclerose precoce (LOZANO et al., 2012; LUI et al., 2017). Frente a isso, leva a
necessidade de investigar a aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita, tendo em vista que o processo aterosclerdtico € reversivel por intervencdes no estilo

de vida e farmacoterapia (PARSONS et al., 2018).

2.3.3 Aterosclerose subclinica na cardiopatia congénita

Poucos estudos exploraram a presenga de aterosclerose subclinica em cardiopatas
congénitos, especialmente em criangas e adolescentes. Porém, alguns tipos de cardiopatia
congénita e intervencdes cardiaca parecem ser um fator importante no risco de desenvolvimento
aterosclerose (JUSTINO; KHAIRY, 2013).

Em cardiopatas congénitos com coarctacdo da aorta foi verificado EMIc mais elevada
que o grupo controle (1,11 £0,046 mm versus 0,640 £0,013 mm; p<0,01) (BRILI et al., 2005),
bem como em pacientes com coarctagdo da aorta corrigida por cateterismo terapéutico
apresentam maior EMIc e VOP femoral esquerda do que o grupo controle (0,46 = 0,08 mm
versus 0,42 £0,05 mm; 7,0 £1,3 m/s versus 8,3 1,0 m/s, respectivamente) (SARKOLA et al.,
2011). Em outro estudo transversal com criancas com coartagdo da aorta foi observado que
aqueles com pressdo arterial elevada apresentavam maiores valores de EMIc (DEMPSEY et

al., 2019). Ainda, em estudo transversal com cardiopatas congénitos adultos também se
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observou maiores valores de EMIc em comparagdo com o controle saudavel (0,592 versus
0,075 mm, p <0,001) ainda, cardiopatas congénitos mais velhos, do sexo masculino € com uso
de medicagdo anti-hipertensiva também apresentaram maiores valores de EMIc (REINER et
al., 2020).

Adultos com coarctacdo da aorta com EMIc maior que 0,8 mm apresentaram 15 vezes
maior risco cardiovascular, bem como 6,8% apresentaram um evento cardiovascular apos 10
anos do procedimento cardiaco (LUIJENDIJK et al, 2014). Semelhantemente, os cardiopatas
congénitos com transposicao das grandes artérias corrigidos podem apresentarem desfechos
cardiovascular adversos secundarios a manipulagdo cirurgica a longo prazo (KHAIRY et al.,
2013; KUTTY et al., 2018), o que pode estar relacionado com o desenvolvimento de
aterosclerose precocemente.

Por outro lado, os pacientes com cardiopatia congénita ciandticas parecem estar
protegidos da aterosclerose. Em estudo caso controle foi observado que adultos com
cardiopatias ciandticas apresentam menor EMIc quando comparado com adultos sem
cardiopatias (0,55 0,1 mm versus 0,58 £0,08 mm, p=0,01), ajustado para idade (DUFFELS e¢
al., 2010). Ao contrario, de estudo de coorte com adultos com cardiopatia congénita cianoticas
foi observado que EMIc, marcadores lipidicos e inflamagdo foram semelhantes com o grupo
controle saudavel (TARP et al., 2019), porém este estudo apresenta a limitacdo que nao sao
adultos com cardiopatia congénita ciandtica, mas sim, a maioria adultos com sindrome de
Eisenmenger (MOHAMMAD NIJRES et al., 2019).

Evidéncias sugerem que pacientes com cardiopatia congénita cianéticas estdo livres de
placas de ateromas em virtude de um conjunto de fatores antiaterogénicos, tais como: regulacao
positiva do o6xido nitrico, hiperbilirrubinemia, hipoxemia e baixa contagem de plaquetas
(FYFE, 2005; PERLOFF, 2012). A cianose estd associada com trombocitopenia e
hiperbilirrubinemia, fatores antitrombdticos e antiaterosclerdticos (PERLOFF, 2004). Em
revisdo sistematica, com quatro estudos sobre aterosclerose nas cardiopatias congénitas
cianoéticas, foram descritas as diferentes teorias para explicar a possivel protecdo contra a
aterosclerose em cardiopatias congénitas ciandticas. Entretanto, nenhum dos estudos confirmou
0 mecanismo de prote¢do para aterosclerose em cardiopatas cianoticos, sugerindo que seja uma
soma de fatores: hipoxia, eritrocitose secundaria, trombocitopenia, deficiéncia de ferro,
hiperbilirrubemia e redugdo do colesterol (TARP et al., 2017).

Outro marcador de risco cardiovascular em individuos com cardiopatia congénita ¢ a
rigidez arterial (SANDHU et al, 2021). Apesar das cardiopatias congénitas: coarctacdo da

aorta, transposicao das grandes artérias, tetralogia de Fallot e pos-operatorio de cirurgia de
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Fontan apresentarem rigidez arterial relacionada a propria cardiopatia, ndo foram verificadas
associacdo com a aterosclerose subclinica (BHATT, 2015; GOLDSTEIN, 2016;
TOMKIEWICZ-PALAK, 2014).

Alguns estudos ja descreveram a aterosclerose subclinica em cardiopatas congénitos na
infancia. Criangas e adolescentes com cardiopatia congénita apresentaram maior EMIc
comparado com criangas e adolescentes saudaveis (0,464 £0,039 mm versus 0,449 +0,045 mm;
p=0,003), ajustado para sexo, idade e peso. As cardiopatias congénitas: transposi¢do das
grandes artérias e coarctagdo da aorta apresentaram maiores valores de EMIc quando
comparado com o grupo controle saudavel (REINER et al., 2018). Em estudo transversal com
38 criangas com coarctagao da aorta foi verificado maior EMIc em comparagdo ao grupo
controle (0,48 +0,08 versus 0,38 £0,05 mm; p<0,001) e reducao da dilatacao de fluxo mediana
da artéria braquial (4,87 £2,6 versus 10,2 +£3,1%; p<0,001) (MEYER et al., 2005).

Ademais, em estudo transversal realizado na presente amostra do estudo, com 232
criangas e adolescentes com cardiopatia congénita que avaliou aterosclerose subclinica por
meio da EMIc, foi verificado 46,7% de EMIc acima do percentil 97 para idade e sexo, bem
como a EMIc elevada foi associada inversamente com a cardiopatia congénita cianotica (OR:
0,40; IC 95%: 0,20;0,78) e associag@o positiva com a cirurgia cardiaca (OR 3,17; IC 95%:
1,35;7,48), e infecgcdes de repeticao (OR: 1,92; IC 95%: 1,04;3,54) (CARDOSO et al., 2020).

Em suma, as criancas e adolescentes com cardiopatia congénita estdo expostas aos
fatores de risco para desenvolvimento de aterosclerose (MASSIN; HOVELS-GURICH;
SEGHAYE, 2007) e presenca de marcadores de aterosclerose subclinica alterados (MEYER et
al., 2005; REINER et al., 2018), consequentemente efeitos deletérios na saude
cardiometabolica na vida adulta (ENGELINGS et al., 2016; VERHEUGT et al., 2010; WANG
et al., 2019). Apesar de reconhecido que os cardiopatas congénitos apresentem risco de
desenvolvimento de aterosclerose e mortalidade precoce por doenca cardiovascular adquirida,
os mecanismos relacionados a aterosclerose e processo inflamatorio ainda permanecem
obscuros nessa populacao. Neste sentido, destaca-se que dislipidemia, hipertensdo, diabetes,
obesidade e infec¢des provocam resposta inflamatéria (LIBBY et al., 2002) e, o processo
inflamatorio ¢ um dos fatores determinantes na progressdo da aterosclerose, desde o estagio

inicial até a ruptura da placa aterosclerdtica (CALDER, 2009; CHEN et al., 2017).
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2.4 INFLAMACAO ASSOCIADA AO RISCO CARDIOVASCULAR EM
CARDIOPATAS CONGENITOS

2.4.1 Definicao e relacao com risco cardiovascular

A inflamacdo ¢ uma resposta imediata do organismo a infec¢do ou lesdo. As reacdes
inflamatorias agudas geralmente cessam rapidamente por meio de mecanismos de feedback
negativo para manter homeostase, tais como, a secrecao de citocinas anti-inflamatdrias, inibigao
de cascatas de sinalizagao pro-inflamatoria, perda de receptores para mediadores inflamatorios
e ativagdo de células reguladoras (CALDER et al., 2013). No entanto, na auséncia de
homeostase, torna-se uma inflamagao cronica, resultando no aumento das concentragoes de
mediadores pro-inflamatérios (CALDER, 2009).

A resposta inflamatéria pode ser gerada por diversos gatilhos (infec¢do, dano tecidual e
estresse metabodlico), ou seja, gatilhos sdo fatores que iniciam a inflamagao que pode envolver
a quebra da funcdo de barreira ou perda de tolerancia imunolédgica, em consequéncia diversas
vias sao iniciadas, dentre elas, ativa¢ao da sinalizacao via receptores tipo toll e fator nuclear
(NF)-kB, forma¢ao de um complexo de multiproteina denominado inflamassoma, estas vias
tem papel na liberacdo de vérias citocinas inflamatorias e estresse do reticulo endoplasmatico,
resultando na resposta inflamatoria. Além disso, a resposta inflamatoria sofre influéncia de
fatores modificadores, tais como idade, peso corporal, distribuicdo de gordura, inatividade
fisica, sexo, genética, tabagismo, microbiota intestinal, dieta, medicagdo, estresse emocional
e/ou sono (CALDER et al., 2013), estes fatores modificadores da inflamagao também estdao
envolvidos no desenvolvimento da placa aterosclerotica (SHAH et al., 2019). Deste modo, a
inflamacdo ¢ um dos componentes que contribui na patogénese e progressao das doencas
cardiovasculares ateroscleroticas (GEOVANINI; LIBBY, 2018; NGUYEN et al., 2019).

Assim, os cardiopatas congénitos comumente passam por processo inflamatorio
decorrente da cirurgia cardiaca (JUSTUS et al., 2017, MADHOK et al., 2006; NASSEF;
HAMED; ALY, 2014; WIENECKE et al., 2021) infec¢gao (HABERMEHL et al., 2003;
MURNI et al., 2017; POPOV; YAROUSTOVSKY; LOBACHEVA, 2014) ¢ outros fatores de
risco cardiovascular (MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE, 2007; TAMAYO et al.,
2015) na infancia, o que pode desencadear uma aceleragdo da progressao da aterosclerose,
considerando a inflamag¢ao como a mais provavel fisiopatologia da aterosclerose e seu inicio na
infancia.

De acordo com Burgner et al., 2015, sugere-se que durante a infincia, as doencgas

infecciosas graves ou cronicas, podem levar a resposta inflamatoria sistémica e prolongada.
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Neste sentido, estas criancas ficam mais vulneraveis a inflamagao vascular, ou seja, a infec¢ao
grave na infancia pode aumentar o risco cardiovascular na vida adulta (BURGNER et al., 2015).
Estudos de revisao indicam que a infecgdo contribui para o processo aterogénico pela acao do
patogeno sobre a parede vascular ou em decorréncia da resposta inflamatoria e sistema imune
(CAMPBELL; ROSENFELD, 2015; POTHINENI ef al., 2017).

Corroborando com esses achados, estudo com cardiopatas congénitos com coarctacao
da aorta reparados ressalta que o processo inflamatério é permanente, mesmo apos o
procedimento cardiaco. Foi verificado que cardiopatas congénitos com coarctagdo da aorta
reparados apresentam maiores concentracdes de citocina pré-inflamatorias: IL-1B (0,637
0,117 versus 0,155 £0,017 pg/mL) e moléculas de adesdo: VCAM (511,6 £46,47 versus 370,6
+27,3 ng/mL), ICAM (260,7 £12,7 versus 227,3 £16,3 ng/mL) e E-selectina (41,78 £3,26
versus 31,14 £3,06 ng/mL) comparado com individuos saudéaveis (BRILI ez al., 2005).

Resultado de estudo de coorte retrospectivo unicéntrico que investigou biomarcadores
preditores de mortalidade por doenga cardiovascular em cardiopatas congénitos adultos,
verificou-se que a proteina C-reativa ultrassensivel (PCR-us) est4 associada com mortalidade
por doengas cardiovasculares independente de sexo e idade (HR: 3,47; (IC 95%: 1,42;8,49))
(MIYAMOTO et al., 2016). Em outro estudo de coorte prospectivo com adultos cardiopatas
congénitos foi observado que concentracdo de PCR-us estd associada ao maior risco de
mortalidade, ndo necessariamente por doenca cardiovascular (OPOTOWSKY et al., 2018).
Outro estudo de coorte prospectivo com adultos cardiopatas congénitos verificou que PCR
elevada esta associada ao maior risco de insuficiéncia cardiaca (HR: 1.36; (IC 95%: 1.19;1.55))
(GEENEN et al., 2020). Além disso, adultos com cardiopatia congénita tiveram aumento da
concentragdo de citocinas inflamatorias: IL-6 (8,5 versus 5,7 pg/mL, p<0,001) e TNF-a (2,8
versus 2,1 pg/mL, p<0,05) em comparagdo com grupo controle (SHARMA et al., 2003).

Existem indicios que criancas e adolescentes com cardiopatia congénita no pos-
operatorio tardio apresentam inflamagdo cronica de baixa intensidade. Estudo transversal que
avaliou os fatores de risco para doencas coronarianas em criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita verificou a ocorréncia de 5% de concentracdo de PCR-us acima de 3
mg/L (WARE et al., 2017). Além disto, cardiopatas congénitos obesos apresentam
concentracdo de PCR-us mais elevada comparado com cardiopatas com peso adequado
(p=0,002) (BARBIERO et al., 2014), bem como correlagado significativa entre PCR-us e indice
de massa corporal (r=0,293, p<0,001). A média da concentracdo de PCR-us em cianéticos foi
de 0,340 mg/dL e para acianoticos 0,203 mg/dL e defeitos minimos 0,128 mg/dL (GOULART

et al., 2017). Supde-se que a presenca da cardiopatia congénita e sua historia clinica pregressa
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podem estar associadas a inflamagdo cronica de baixa intensidade em criangas e adolescentes,
tendo em vista os processos inflamatorios durante a infancia do cardiopata congénito (JUSTUS
et al., 2017; MADHOK et al., 2006; NASSEF; HAMED; ALY, 2014). Porém, existe uma
lacuna teodrica em relagdo a estudos que avaliam um conjunto de mediadores inflamatorios
relacionados ao risco cardiovascular em criangas e adolescentes no periodo pos-operatorio
tardio para verificar se ha associacdo entre os mediadores inflamatérios e o desenvolvimento
de doengas cardiovasculares precocemente observado nos cardiopatas congénitos.

Além disto, os estudos que avaliaram inflamagdo em criancas e adolescentes com
cardiopatia congénita investigaram apenas a concentragdo PCR-us. Apesar da PCR-us ser
reconhecida como marcador de inflamacgao e risco cardiovascular (CALABRO; GOLIA; YEH,
2009; RIDKER et al., 2009) e apresentar associacao com fatores de risco cardiovascular,
principalmente obesidade (PEARSON et al., 2003), a concentracdo elevada de PCR reflete uma
resposta inflamatoria geral, em vez de ser atribuida a uma causa especifica (RIDKER et al.,
2007; MARTINEZ; MARTORELL; RIAMBAU, 2019).

Deste modo, destaca-se que mediadores inflamatorios Uinicos ndo permitem avaliar
adequadamente desfechos de saude, relata-se a importancia de avaliar um conjunto de
mediadores inflamatorios, ou seja, as citocinas ¢ moléculas de adesdo envolvidas na doenga
cardiovascular (CALDER et al., 2013). Além de avaliar o desequilibrio entre vias pro e anti-
inflamatéria, que pode induzir respostas inflamatérias associadas a ruptura da placa
aterosclerotica (BACK et al., 2019; NGUYEN et al., 2019). Dado que o desequilibrio entre
citocinas pro-inflamatorias (IL-1; IL-2; IL-8 e TNF-a) e anti-inflamatorias (IL-4; IL-10; IL-11;
IL-13 e TGF-B), permite que os mediadores pro-inflamatorios induzam resposta inflamatoria,
contribui para a progressao da aterosclerose (CHEN et al., 2017). A figura 3A descreve os
principais mediadores pro-inflamatérios e anti-inflamatdrios envolvidos na aterosclerose e a
figura 3B ilustra a resolugdo versus inflamagdo cronica na aterosclerose: se existe maior
concentracdo de mediadores pro-inflamatorios desencadeia-se uma cascata de resposta
inflamatoéria e falha do mecanismo de resolugdo da inflamagao, consequentemente ruptura da
placa aterosclerdtica. Por outro lado, se existe maior concentracdo de mediadores anti-
inflamatorios favorece-se a apoptose, morte celular associada a autofagia e efluxo de colesterol
das lesdes no endotélio, promovendo a resolucao da inflamacao e placa aterosclerotica estavel

(BACK et al., 2019).
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Figura 3 - Vias inflamatérias envolvidas na aterosclerose e sua progressao.
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cronica. Figura adaptada NGUYEN et al., 2019 e BACK et al., 2019

Assim, os mediadores inflamatorios recomendados para avaliar risco cardiovascular sao

PCR, amiloide sérico, a-1-antitripsina, fibrinogénio, citocinas: IL-1, I[L-1ra, IL-6, IL-8, TNF,
quimiocinas: CCL-2, moléculas de adesdao: VCAM-1, ICAM-1, E-selectina, P-selectina, SPLA2
e oxido nitrico (CALDER et al., 2013; MOZOS, 2017; WONG et al., 2012). No quadro 1

encontram-se a descri¢do da origem e efeitos dos mediadores inflamatoérios.



Quadro 1 - Descricdo dos mediadores inflamatoérios recomendados para avaliar risco

cardiovascular e sua origem e efeitos imunoldgicos.
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Marcador inflamatério

Produzido por

| Efeito imunoldgico

|

Proteinas de fase aguda

PCR

Figado: IL-6 (precursora de PCR)!

= Defesa contra patgenos e células mortas'

a-1-antitripsina

Figado'

= [nibidor de protease de serpina (funcdo
protecdo do tecido) !

Amiloide sérico Figado' = Transporte de colesterol, quimioatragdo e
expressdo de citocinas pro-inflamatoria (IL-
1b, IL-6 ¢ TNF)!

Fibrinogénio Figado! = Conversdo de fibrina em trombina'

Citocinas/quimiocinas

IL-1B Mondcitos, células T, células B, | = Pro-inflamatorio (resposta de fase aguda)>>;

células naturais killer, endotélio e | = Regulagdo positiva de ICAM, ELAM, IL-6,
epitélio® IL-8, induz hematopoiese?.

IL-1Ra Mondcitos? = Anti-inflamatério

= Antagonista para o receptor IL-1a- e IL-1f;
= Regulagdo positiva de IL-103
IL-6 Células T, células B, mondcitos, | = Pro-inflamatorio'”
endotélio = Sintese de proteinas de fase aguda!
= Efeitos auto-reguladores sobre TNF-a, IL-10
e células T, induz diferenciacio células B!
= Papel na ruptura da placa de aterosclerose
IL-10 Células T e mondcitos’’ = Anti-inflamatéria'~;
= Regula negativa das células TH1 e TH2;
antagonista de IL-12; induz IL-1Ra!;
= Melhora a sobrevivéncia das células B ¢ a
producio de anticorpos!
TNF-alfa Monodcitos, células T, células | = Pro-inflamatoria;
naturais killer! = Sintese de proteinas de fase aguda;
= Estimula citocina pro-inflamatéria, que induz
a apoptose!

TNFR Adipocitos; Células imune e | = Altas concentragdes inibe a fungdo do TNF

muscular = Baixa concentragdo, pode estabilizar o TNF!

CCL-2 Células endotélio e mondcitos! = Quimiotaxia de monocitos e basofilos para o

local da inflamacéo;
= Recrutamento de leucécitos!

Moléculas de adesao

imunes'

VCAM-1 Células endoteliais' = Adesdo de leucdcitos a células endoteliais;
= Forma soluvel tém funcdo quimiotaticas dos
linfocitos'
ICAM-1 Células epiteliais, endoteliais e | » Recrutamento de leucocitos para células

endoteliais;

= Forma solavel tém fungdo de ativa¢do de
macrofagos e redugdo de adesdo leucocitaria
ao endotélio!

E-selectina

Células endoteliais'

= Recrutamento de leucocitos para células
endoteliais'

P-selectina

Células endoteliais e
plaquetas’

= Recrutamento de leucocitos para células
endoteliais, agregacdo de plaquetas e
expressdo estimulada por histamina'

Outros

Fosfolipase soluvel A2 (sPLA2)

Diversos locais'

= Geragdo de precursores de fator de ativacdo
de plaquetas, Propriedade antimicrobiana e o
IFN-r ativa sSPLA2!

Oxido nitrico (NO)

Células endoteliais e epiteliais*

* Diminui capacidade vasodilatadora*

= Proliferacdo celular na parede do vaso, o
aumento da agregacdo plaquetaria, o aumento
das células inflamatorias, a diminuigdo das
células endoteliais vasculares e o aumento da
proliferagdo de células lisas*

ICALDER et al., 2013; 2GEARING et al., 1992 3 PERRIER; DARAKHSHAN; HAJDUCH, 2006; ‘SHARMA; AL-OMRAN;

PARVATHY, 2007; SCHEN et al., 2017
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Os biomarcadores séricos para aterosclerose: PCR-us, IL-18, TNF-a, VCAM, ICAM,
L-selectina e E-selectina estdo associados com a presenga de placa aterosclerotica e/ou eventos
cardiovasculares (MARTINEZ; MARTORELL; RIAMBAU, 2019). Em estudo de coorte com
dados do Young Hearts, realizado em 1999-2001, com 276 participantes de 12 a 15 anos foi
verificado que a PCR-us e ICAM apresentam associagdo positiva com o escore de risco para
doengas cardiovasculares (B padronizado: 29 IC 95%: 0,18;0,40; p<0,001; B padronizado: 0,32
IC 95%: 21;44); p<0,001, respectivamente) e VCAM apresenta associagdo inversa (f3: -0,24 IC
95%: -0,36;-0,16); p<0,001) (WIINSTOK et al; 2010). Ainda, a inflamagdo parece ser
mediadora da associa¢do entre sindrome metabdlica e EMIc. Foi verificado que apenas as
criangas com concentragdes de PCR-us elevada apresentaram presenga de sindrome metabolica
associada a EMIc (536 =£5 versus 573 £9 pum, p <0,001) (JUONALA et al., 2016)

Contudo, como descrito anteriormente, diversos fatores de risco cardiovascular podem
influenciar na resposta inflamatoéria, dentre eles, idade, peso corporal, gordura, distribuicao de
gordura, inatividade fisica, sexo, genética, tabagismo, microbiota intestinal, dieta, medicagao,
estresse emocional e/ou sono (CALDER et al., 2013). Aponta-se que alteracdes na composicao
da microbiota intestinal sdo responsaveis, em parte, pela inducao da inflamagdo cronica de
baixa intensidade, em razdo do aumento da expressdo de mediadores inflamatorios (LE
CHATELIER et al., 2013; VAN DEN MUNCKHOF et al., 2018), por sua vez, também esta
relacionado aos hébitos alimentares (KASSELMAN, 2018).

Diante disso, estudos indicam que um padrdo alimentar ocidental contemporanea
caracterizado pelo consumo excessivo de gorduras e agucares de adi¢do e pobre consumo de
fibras favorece a proliferacdo dos Bacteroidetes Gram-negativos na microbiota intestinal que
pode vir a resultar em inflamagdo cronica de baixa intensidade pelo aumento da permeabilidade
de lipopolissacarideos e o aumento da atividade do TLR-4 (KASSELMAN et al., 2018;
KOETH et al., 2013), favorece o desenvolvimento de doengas cardiovasculares (TANG et al.,
2017). Ademais, o consumo de proteinas animais reduz a diversidade da microbiota intestinal
e aumenta a concentracdo de n-0xido de trimetilamina (TMAOQO), este associado ao
desenvolvimento de doencas cardiovasculares (DE FILIPPO et al., 2010; KOETH et al., 2013).
A figura suplementar B (Apéndice B) esquematiza a relacdo entre dieta, microbiota intestinal,
inflamacao e aterosclerose.

Deste modo, os habitos alimentares modulam a inflamac¢do e representam um alvo
terapéutico eficaz e promissor para reduzir as doencas cardiovasculares (CASAS et al., 2018).
No entanto, destaca-se que apenas andlise de nutriente no estado de saude ¢ uma limitagao, pois

raramente sao consumidos isoladamente, mas sim em conjunto, como no caso de dietas ricas
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em gorduras que normalmente também apresentam baixa quantidade de fibras, o efeito
provocado na microbiota intestinal e processo inflamatdrio pode ser devido a gordura e fibra,
nao apenas a gordura ou fibra, desta maneira, ressaltando a importancia de examinar os padroes

alimentares mais amplos e sua relagdo com o estado de saude (GENTILE; WEIR, 2009).

2.5 PADROES ALIMENTARES

2.5.1 Definicdo de padroes alimentares

Padrao alimentar pode ser caracterizado como o conjunto ou grupo de alimentos
consumidos por uma populacdo por meio de técnicas estatisticas e uma analise do consumo
alimentar alternativa ou complementar para investigar dieta e desfechos de saude, com o
diferencial de analisar os aspectos gerais da dieta: interacdes e sinergismo, ndo apenas o
nutriente ou alimento de maneira isolada, auxiliando a distinguir os individuos de acordo com
a combinacdo de alimentos que consomem (HU;WILLETT, 2002; KANT, 2004).

Nesse sentido, os padroes alimentares permitem explicar a complexidade do consumo
alimentar de modo mais real, uma vez que os alimentos e nutrientes nao sao consumidos
isoladamente, bem como permite identificar os padrdes alimentares associados a desfechos de
saude a fim de subsidiar a elaboragdo de diretrizes e agdes para prevengdo de doencas
(NEWBY; TUCKER, 2004). Estudo refor¢a sobre a importancia de recomendar padrdes
alimentares saudaveis nos guias alimentares para prevenc¢do de doengas cardiovasculares
(BOWEN et al., 2018).

A 1dentificacdo de padrdes alimentares € realizada por andlises estatistica de reducao
e/ou agregacdo de componentes, operacionalizado como uma unica varidvel: componentes
dietéticos multiplos (KANT, 2004).

Para isso, existem dois métodos de determinagdo de padrdo alimentar: a priori ou
tedricos ou abordagem dirigida por hipoteses e a posteriori ou empiricos ou abordagem dirigida
por dados (HU; WILLETT, 2002; NEWBY; TUCKER, 2004, SCHULZE; HU; 2002;
TUCKER, 2010). A Figura 4 esquematiza as abordagens para definir padrdes alimentares em

estudos observacionais.
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Figura 4 - Abordagens para definir padrdes alimentares em estudos observacionais.

Métodos para determinar padrao alimentar

I I

A PRIORI A POSTERIORI
Indices ou Método hibrido Analise dos componentes
Escores Reduced Rank principais
Regression Analise Fatorial
Analise de Cluster

Figura adaptada SCHULZE; HOFFMANN, 2006

Na andlise do padrdao alimentar a priori, as varidveis nutricionais sdo agrupadas de
acordo com indices de avaliagdo do consumo alimentar, guias alimentares, diretrizes e
recomendacdes nutricionais com objetivo de gerar escores ou indices dietéticos de varios
alimentos e nutrientes agrupados, levando em considera¢do o conhecimento prévio (TUCKER,
2010). Utilizam os escores ou indices dietéticos para avaliar a aderéncia de individuos a
determinados guias ou recomendag¢des pré-estabelecidos (SILVA; LYRA; LIMA, 2016), tais
como indice de alimentacao saudavel (GUENTHER; REEDY; KREBS-SMITH, 2008) escore
de dieta mediterranea (TRICHOPOULOU et al., 1995) e Dietary Approaches to Stop
Hypertension (KARANIJA et al., 1999). Os pontos fortes da abordagem estatistica a priori sdo
a utilizagdo de guias, diretrizes, escores que foram elaborados com base em evidéncias
cientificas sobre a saide ou prevengdo de determinada doenca, sdo reproduziveis e
comparaveis. Por outro lado, ao utilizar guias, diretrizes, ndo sao descritos um padrdo alimentar
geral, mas sim padrao alimentar de alimentos especificos, visto que as diretrizes se concentram
em alimentos associados a um determinado desfecho de satide e a qualidade cientifica da
diretriz/guia/escore escolhido influenciaram na identificagdo do padrdo alimentar (OCKE,
2013).

Enquanto na realizagdo da andlise do padrdo alimentar a posteriori, as variaveis
nutricionais sao reduzidas em um numero menor de variaveis por meio de métodos estatisticos
multivariados para identificacao dos padroes alimentares com base nas intercorrelagdes entre
os alimentos e nutrientes (HU; WILLETT, 2002; NEWBY; TUCKER, 2004;
PANAGIOTAKOS, 2008). Esta analise pode ser realizada por meio da anélise de cluster e
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fatorial (andlise de componentes principais e andlise de fator comum). A analise de cluster tem
o0 objetivo de juntar aglomerados de individuos que apresentaram dietas semelhantes, ou seja,
antes das analises, os dados do consumo alimentar sdo organizados em grupos alimentares
(MICHELS; SCHULZE, 2005) A analise de cluster ¢ baseada na distancia entre os individuos
em relacdo ao consumo alimentar, sendo que cada cluster ¢ caracterizado por um padrao
alimentar de um determinado grupo da populacdo do estudo (DEVLIN et al., 2012). Como
ponto forte ¢ que esta andlise permite identificar o padrdo alimentar especifico de cada
participante, bem como o participante pode pertencer apenas a um cluster. Porém, as
desvantagens sdo que as decisdes subjetivas sobre o agrupamento de alimentos e determinagao
de ntimero de clusters podem influenciar os resultados (NEWBY; TUCKER et al., 2004;
OCKE, 2013) e sensibilidade a outliers (MICHELS; SCHULZE, 2005).

Na analise de fatorial e dos componentes principais, as variaveis do consumo alimentar
sdo reduzidas em um grupo menor com base na suas inter-relagdes, a chamada matriz de
correlacdo. Na analise dos componentes principais ¢ caracterizada pela andlise da variancia total
da matriz de correlagao e redugdo das variaveis do consumo alimentar para componentes
principais, ou seja, padrdes alimentares, estes sdo gerados sequencialmente e ndo sao
correlacionados entre si (FIELD et al., 2009). Enquanto, a analise fatorial é caracterizada por
uma variancia comum da matriz de correlacao e estima os padrdes alimentares, estes grupos de
variaveis se correlacionam entre eles (FIELD et al., 2009). Porém, alguns estudos indicam que
os padrdes alimentares utilizando métodos de andlise fatorial ou componentes principais
apresentam poucas diferengas (FRANSEN et al., 2014). A vantagem dos dois métodos ¢ que o
individuo terd uma pontuagdo de fatores em cada padrao alimentar, no entanto, ambos os
métodos também apresentam a limitagao sobre as decisdes subjetivas dos pesquisadores sobre
o agrupamento de alimentos e niimero de padrdes alimentares (NEWBY, TUCKER et al.,
2004).

Além disto, existem os métodos hibridos, a Reduced Rank Regression (RRR), que reduz
as varidveis nutricionais e necessita de conhecimento prévio sobre um conjunto de variaveis
preditoras (relagcdo entre consumo alimentar e determinado desfecho de satide) dos padrdes
alimentares, ou seja, utilizada dados a priori e a posteriori (BORGES et al., 2015;
HOFFMANN et al.,2004). A vantagem dos métodos hibridos ¢ a base do conhecimento a priori
sobre determinada doenca, juntamente com analises estatisticas exploratorias para identificar o
padrdo alimentar relacionado com a doenga (HOFFMANN et al., 2004; MICHELS;
SCHULZE, 2005). Além de ser util para gerar hipotese sobre alimentos que contribui para
determinada doenca (TUCKER et al., 2010).
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Dentre os métodos estatisticos descritos para identificar padrao alimentar, a analise dos
componentes principais ¢ o método de avaliacdo do padrio alimentar mais comumente
utilizado. Em estudo de revisdo que avaliou a associacao entre padrdes alimentares e fatores de
risco cardiometabolicos, verificou-se que o método estatistico predominante para identificar o
padrdo alimentar foi analise dos componentes principais (78%), considerada uma abordagem
util para avaliar a associagdo entre dieta e doengas em criangas e adolescentes (BORGES et al.,
2015). Outro estudo de revisao que avaliou 40 artigos com objetivo de avaliar a associagdes
entre escolaridade, renda e padrao alimentar em criangas ¢ adolescentes também identificaram
que a analise dos componentes principais € 0 método estatistico mais utilizado (67,5%) e apenas

um estudo utilizou RRR (HINNIG et al., 2018).

2.5.2 Padrao alimentar e risco cardiovascular

Os habitos alimentares tém impacto sobre a saude cardiovascular. A American Heart
Association Nutrition Committe publicou diretrizes para saude cardiovascular, focando em uma
alimentagdo e estilo de vida saudavel para prevencdo de doengas cardiovasculares (ECKEL et
al., 2014; LICHTENSTEIN et al., 2006), bem como declaracdo sobre recomendagdes
nutricionais para prevenc¢ao de doencas cardiovasculares em crianca e adolescentes, em virtude
do aumento da prevaléncia de fatores de risco cardiovascular na infancia e adolescéncia
(GIDDING et al., 2005). Assim, a nutri¢do preventiva compde uma das principais estratégias
para prevencao de doengas cardiovasculares, principalmente baseada em padrdes alimentares
(BOWEN et al., 2018).

Varios nutrientes foram associados com o aumento do risco de doengas
cardiovasculares, tais como, alto consumo de gorduras, alto consumo de sédio e baixo consumo
de fibras (SRINATH REDDY; KATAN, 2004). No entanto, os alimentos sdo geralmente
consumidos em combinac¢ao, deste modo, as recomendag¢des dietéticas devem considerar a dieta
como um todo, um padrio alimentar (HU; WILLETT, 2002). Desta maneira, permite
simplificar o aconselhamento nutricional para os desfechos de satude, ou seja, facilitar o
entendimento das recomendacdes nutricionais para populagdo, pois os individuos sabem quais
alimentos consomem, mas nao quais nutrientes consomem (VAN HORN et al., 2016).

Diversos estudos identificaram padrdes alimentares e suas associagdes com risco
cardiovascular em adultos. Um padrdo alimentar mediterrdneo composto por alto consumo de
frutas, legumes, verduras, peixe, frango e cereais integrais ¢ considerado fator protetor para

doenca cardiovascular (REES ef al., 2013). Por outro lado, um padrao alimentar caracterizado
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por alto consumo de alimentos ultraprocessados, carne vermelha, doces, batata frita e agticares
refinados € apontado como fator de risco para doenga cardiovascular (MIRMIRAN et al., 2016;
DRAKE et al., 2018). Ademais, um padrao alimentar caracterizado por alto consumo de carne,
bebidas alcoodlicas e baixo consumo de leite e frutas foi associado com a VOP (p=0,03)
(KESSE-GUYOT et al., 2010) no entanto, outro estudo nao detectou associacao entre padroes
alimentares e marcadores de aterosclerose (BUSCEMI et al., 2013).

Além disto, as fontes dos alimentos podem apresentar associa¢ao divergentes em
relagdo ao risco cardiovascular. Os padrdes alimentares baseados em fontes alimentares
vegetais representam fator protetor para doenca cardiovascular (KAHLEOVA; LEVIN;
BARNARD, 2018; PETERSEN et al., 2017), enquanto padrdes alimentares caracterizados pelo
consumo de alimentos de fonte animal e alimentos ultraprocessados representam fator de risco
cardiovascular (DRAKE et al., 2018; MIRMIRAN et al., 2016). Estudo observacional
prospectivo NutriNet-Santé, com 105.159 participantes com idade minima de 18 anos, verificou
que a média de contribui¢do proveniente em gramas de alimentos ultraprocessados da dieta foi
de aproximadamente 17% e o maior consumo de alimentos ultraprocessados foi associado ao
maior risco de doencas cardiovasculares (HR 1,12; IC 95%: 1,05;1,20; p<0,001) (SROUR et
al.,2019), bem como alimentos ultraprocessados sdo introduzidos cada vez mais precocemente
na alimentacdo (GIESTA et al., 2019). Na mesma linha, estudo transversal do nosso grupo de
pesquisa foi realizado e identificou que o consumo de alimentos ultraprocessados contribuem
com 40.69% do total de energia didrio, e o incremento de 10% de alimentos ultraprocessados
apresenta associacdo positiva com obesidade central e criangas que pertencem ao grupo de alto
risco cardiovascular (HONICKY et al., 2022). Assim, destaca-se que além de investigar o
padrao alimentar ¢ importante considerar a fonte alimentar (vegetal, animal ou ultraprocessado)
na analise do padrdo alimentar. Dado que a alimentagao depende do sinergismo ou antagonismo
dos nutrientes presentes em cada alimento (ROS, 2019) e a contribui¢do da fonte alimentar
apresenta relacdo com a saude cardiovascular que pode vir a ser protetora ou de risco
(GUASCH-FERRE et al, 2019b; O’ SULLIVAN et al., 2013).

O quadro 2 descreve os principais estudos que avaliaram nutrientes de acordo com sua
fonte alimentar e seu efeito de risco ou protetor em fatores cardiovasculares e na mortalidade

cardiovascular.
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Quadro 2 - Estudos que avaliaram nutrientes de acordo com a fontes alimentares e risco
cardiovascular e mortalidade cardiovascular.

Nutriente | Referéncia Tipo de Resultado principal
estudo
Proteina | Guasch-Ferré er | Metanalise Consumo de carne vermelha apresenta aumento no colesterol total
al., 2019a 36 estudos (DMP: 0,264; IC 95%: 0,144;0,383, p<0,001) e LDL-c (DMP: 0,198;
n=1.803 IC 95%: 0,065;0,330, p=0,003) em comparagdo com o consumo de
alimentos de fontes de proteinas vegetais.
Naghshi et al., Metanalise Consumo de proteina de fonte vegetal apresenta menor risco de
2020 31 estudos mortalidade geral (HR: 0,92; IC 95%: 0,87;0,97) e mortalidade por

n=715.128 DCV (HR: 0,88; IC 95%: 0,80;0,96), enquanto o consumo de proteina
total e de fonte animal ndo apresentaram associagdes significativas
com mortalidade geral e DCV (p>0.05).

Gordura | De oliveira Otto | Estudo de Gordura saturada proveniente do leite foi associada a menor risco
saturada | efal., 2012 coorte! de DCV (HR: 0,62; IC 95%: 0,47;0,82). No entanto, gordura
n=6.814 saturada proveniente da carne foi associado a uma maior DCV (HR:

1,26; I1C 95%: 1,02;1,54)
O’Sullivan et Metanalise Nao houve associagdes significativas do consumo de gordura
al.,2013 26 estudos saturada proveniente de carne, leite, queijo ou todos os produtos

n=1.800.418 lacteos com mortalidade por DCV. No entanto, o consumo de gordura
saturada proveniente de carne processada foi significativamente
associado ao aumento do risco de mortalidade por DCV (HR: 1,17; IC
95%: 1,02;1,33)

AGMI Schwingshackl; | Metanalise AGMI misto (animal e vegetal) ndo apresentaram associacdo com
Hoffmann, 2014 | 42 estudos eventos cardiovasculares (HR: 0,95; IC 95%: 0,89;1,02), enquanto o

n=841.211 azeite de oliva apresentou associagdo inversa com eventos

cardiovasculares (HR: 0,72; IC 95%: 0,57;0,91).

Zong et al., Longitudinal | AGMI total esta associado com menor risco de doenga coronariana

2018 1990-2012 (HR: 0,95; IC 95%: 0,83;1,08). No entanto, AGMI fonte animal esta

n=29.9422 associado com maior risco de doenga coronariana (HR: 1,12; IC 95%:

n=63 4423 1,01;1,24), ja AGMI fonte vegetal esta associado com menor risco de

doenca coronariana (HR: 0,93; IC 95%: 0,85;1,03).
Guasch-Ferré er | Longitudinal | AGMI total esta associado com menor risco de mortalidade por DCV
al.,2019b 1990-2012 (HR: 0,96; IC 95% 0,84;1,09). No entanto, AGMI de fonte animal
n=29.966> esta associado com maior risco de mortalidade por DCV (HR: 1,16; IC
n=63.4123 95%: 1,00;1,35), ja AGMI de fonte vegetal esta associado com menor
risco de mortalidade por DCV (HR: 0,96; IC 95%: 0,86;1,07).
Actcar Wang et al., Transversal Acucar de adi¢do de fonte liquida esta associado com aumento da
de adiciao | 2015 n=613 gordura corporal (B: 0,52; IC 95%: 0,02;1,03) circunferéncia da
cintura, (B: 0,87; IC 95%: 0,06;1,68) ¢ IMC (B: 0,40 IC 95%:
0,11;0,69), enquanto nao foram encontradas associagdes significativas
em acucar de adi¢io de fonte solida.

Welsh et al., Transversal Acucar de adicao de fonte liquida esta associado com a mudanga no
2018 n=8.136 IMC (B: 0.01; IC 95%: 0.002;0.03), bem como agticar de adicio de
fonte solida estd associado com a mudanga no IMC (f: -0.03; IC 95%:
-0.04;-0.03).

Honicky et al., Transversal Acucar de adicao de fonte liquida esta associado com a adiposidade
2022 n=232 central (OR: 2.15; IC 95%: 1.54;3.02) e excesso de adiposidade (OR:
[dados néo 2.57; 1C 95%: 1.64;4.02), enquanto aciicar de adi¢do de fonte sélida

publicados] estad associado com a EMIc elevada (OR: -2.01; IC 95%: 1.14;3.56).
Fibras Shivakoti et al., | Estudo de Fibras de fontes de cereais estdao associados a baixa inflamagdo
2022 coorte! (PCRus, IL-6) e incidéncia de doenga cardiovascular (HR: -0.12; IC
n=4.125 95%: -0.18; -0.05; HR: -0.08; IC 95%: -0.15; -0.02; HR: 0.90; IC 95%:

0.81; 1.00), enquanto fibras de fontes de frutas e legumes ndo
apresentaram associagdo com inflamagdo e incidéncia de doenca
cardiovascular (p>0.05).

Legenda: AGMI= Acidos graxos monoinsaturados; DCV: Doenca cardiovascular; DMP: Diferenca média ponderada; HDL-
c: High-density lipoprotein cholesterol; HR: hazards ratio; IMC: indice de massa corporal; LDL-c: Low-density lipoprotein
cholesterol, n=numero; 'Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis;’Health Professionals Study 3Nurses’ Health Study
“Cardiovascular Health Study
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Em estudo de coorte prospectivo Cardiovascular Risk in Young Finns Study de 1980 a
2001 que avaliou padrdes alimentares da infancia a vida adulta de 785 individuos, observou-se
que o escore do padrao alimentar tradicional, caracterizado pelo alto consumo de centeio,
batata, manteiga, salsichas, leite e café apresentou associacao positiva com a EMIc (MIKKILA
et al., 2009), bem como foi associado a fatores de risco cardiovascular, concentragdes de LDL-
¢, apolipoproteina B e PCR-us (MIKKILA et al., 2007). Outro estudo longitudinal Amsterdam
Growth and Health conclui que a adesdao a um padrao alimentar mediterraneo durante a infancia
esta associada a menor rigidez da artéria na vida adulta (VAN DE LAAR, 2013). Ademais,
estudo prospectivo de coorte Avon Longitudinal Study of Parents and Children observou que
um padrio alimentar caracterizado por alimentos processados na infancia foi associado a
aumento da pressdo arterial diastolica (p=0,02) e IMC (p=0,001) ao longo de 5 anos (BULL;
NORTHSTONE, 2016). Estes estudos de coorte reforgam que a adesdo de padrdo alimentar
ndo saudavel na infincia e adolescéncia pode vir a levar ao desenvolvimento de doenga
cardiovascular na vida adulta.

Em revisdo sistemadtica que incluiu 9 artigos sobre associa¢do entre padrao alimentar e
alteragdes cardiometabdlicas em criangas e adolescentes, verificou-se que a maioria dos estudos
demonstrou associagdo positiva entre os padrdes alimentares caracterizados por consumo de
alimentos ultraprocessados e risco cardiometabolico (ROCHA et al., 2017). Outra revisao que
investigou a dieta e seu papel no desenvolvimento de fatores de risco cardiovascular em
criangas e adolescentes verificou que um padrao alimentar caracterizado por alto consumo de
carne vermelha e derivados, doces, confeitaria, fast food, bebidas agucaradas, alimentos fritos
e lanches foram associados com risco cardiovascular (FUNTIKOVA et al., 2015).

Embora diversos estudos em criangas e adolescentes investigaram os padrdes
alimentares associados com fatores de risco cardiovascular, tais como, pardmetros lipidicos
(DISHCHEKENIAN et al., 2011; MAR BIBILONI et al., 2011; PARK et al., 2013) glicose e
resisténcia a insulina (KARATZI et al., 2014; ROMERO-POLVO et al., 2012), obesidade
(SHANG et al., 2014; SHROFF et al., 2014), poucos estudos em criangas e adolescentes
avaliaram padrdo alimentar e risco cardiovascular por mediadores inflamatorios e métodos de
diagnostico para aterosclerose subclinica. No quadro 3 estdo descritos os estudos que
verificaram a associacdo entre os padrdes alimentares e mediadores inflamatérios e

ateroscleroticos em criancgas e adolescentes.
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Quadro 3 - Estudos que verificaram a associagdo entre os padrdes alimentares e inflamacdo ou aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes.

GULCE Desfechos Padrées alimentares
Estudo/Local Populacido/n | Tipo de estudo do padrao . . . Resultados principais
. avaliados identificados
alimentar
Inflamacio
Mar Biblioni et Adoleécentes Analise dos TNF-o . Associaciio positiva entre escore de padrio ocidentais e IL-6 (f3:
(idade: 12-17 Transversal PAI-1 Ocidental - . . - ~
al., 2013 componentes N 0,183, p<0,05), demais mediadores inflamatorios nio apresentaram
Espanha anos) rincipais IL-6 Mediterranico associacdes significativas
P n=219 princip PCR-us gocs s1g vas.
Gongalez et al., Criangas Proteina animal e | Associaciio positiva entre padrio alimentar “proteina animal e
2018 (idade: 2-9 Prospectivo Cluster PCR-us carboidrato refinado carboidrato refinado” e “doce e processado” e PCR-us (OR: 1,47;
Europa/ IDEFICS | anos) ’ Doce e processado 1C 95%: 1,03;2,09 e OR: 1,44 IC 95%: 1,08;1,92, respectivamente),
Study n=4020 Saudével em comparagdo com o padrdo saudavel
Khayyatzadeh e | Adolescentes Andlise Saudavel
al.,2018 (idade: 12-18 Transversal . . Associaciio positiva entre padrio alimentar ocidental e PCR-us
~ fatorial PCR-us Tradicional
Ird anos) . (OR: 1,58; IC 95%: 1,02-2,42)
Ocidental
n=670
Criangas . = . . . = .
Navarro et al., - . o Alto consumo de vegetais ¢ | Padrdo alimentar caracterizado pela ingestdo de vegetais, frutas
(idade: 6-8 Transversal Andlise . . .
2017 anos) fatorial PCR-us frutas foi correlacionado negativamente com a PCR-us
Espanha n=571 Alto consumo de gorduras | (-0,132, p <0,05).
Adolescente . = . . . .
0ddy et al., 2018 | (idade:14-17 Coorte Andlise dos Ocidental Pz}drao alimentar oc1dent2fl (?lta 1.ngestaf) de carne vermelha,
(1 componentes PCR-us A alimentos refinados e confeitaria) foi associado a PCR-us elevada
Australia anos) T Mediterranico
=843 principais aos 17 anos (p<0,05)
Aterosclerose subclinica
Criangas com Alto consumo de bebidas | Nas andlises brutas, para cada aumento de 1 unidade no escore do
Lamichhane ef DM1 Alx75 acucaradas, ovos, batatas ¢ | Padrdo alimentar identificado, o Aix75 aumentou em 0,42% e o
al., 2014 (idade: 10 Transversal | Reduced Rank | op carnes gordurosas ¢ baixa | VOP aumentou em 0,05 m/s ¢ o BrachD diminuiu em 0,05% por
Estados Unidos anos) egression Brach-D ingestio de doces /| mmHg )
n=153 sobremesas e laticinios; Nas andlises ajustadas, o Alx aumento 0,47%
Criangas com
Akbari-Sedigh ef sobre?peso e » Saudével Assocmgiao inversa entre o padrio alimentar saudavel e EMI (j: -
obesidade Analise .. 0,131, p=0,019),
al, 2019 . . Transversal . EMIc Tradicional P . ~ .
Tehran (idade: 6-13 fatorial Niio saudavel Nenhgma associagdo significativa entre EMIc e padrdo alimentar
anos) tradicional (B: - 0,004, p=0,932) e ndo saudavel (B: 0,004, p=0,942)
n=339

Legenda: Brach-D= Distensibilidade braquial, representa rigidez periférica; DM= diabetes mellitus; EMIc= Espessura média intimal da carétida; IL-6= interleucina 6; Alx 75= indice de aumento
corrigido da frequéncia cardiaca; n=numero; OR= Odd ratio; PAI-1=inibidor do ativador de plasminogénio (tipo 1); PCR-us =proteina C reativa ultrassensivel; TNF-oa=Fator de necrose tumoral;
VOP= velocidade de onda de pulso
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Os padrdes alimentares também tém sido estudados em diferentes situagdes clinicas em
criancas e adolescentes, tais como, diabetes (KEEL et al., 2016), virus da imunodeficiéncia
humana (MARTIN-CANAVATE et al., 2018), doengas respiratérias (LIN et al., 2016) e
sindrome metabodlica (KELISHADI et al., 2018). Porém, ainda ndo foram explorados em
cardiopatas congénitos, diante isso, a importancia de identificar os padrdes alimentares
associados ao risco cardiovascular em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita para
fundamentar diretrizes simplificadas e de facil entendimento para prevenir as doengas
cardiovasculares adquiridas precocemente desta populacao.

Até o presente momento foram encontrados apenas cinco estudos que avaliaram o
consumo alimentar em cardiopatas congénitos apos procedimento cardiaco: Estudo transversal
com o objetivo de avaliar os fatores de risco para doenca cardiovascular aterosclerdtica em
criancas e adolescentes com cardiopatias congénitas observou-se hdbitos alimentares
inadequados, como baixo consumo de frutas e verduras e alto consumo de bebidas agucaradas
e alimentos ricos em gordura (MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE, 2007). Outro estudo
transversal realizado na presente amostra do estudo, com cardiopatas congénitos verificou alto
consumo de acucar de adig¢do, quase trés vezes maior que a recomendacdo de 25 g/dia, bem
como o consumo médio de gordura trans ultrapassou a recomendagao de 1% do valor energético
total diario (HONICKY et al., 2020) e alto consumo de alimentos ultraprocessados (HONICKY
et al., 2022). Enquanto que em estudo transversal que avaliou a prevaléncia de fatores de risco
para doenca cardiovascular em jovens e adultos com cardiopatia congénita, foi verificado o
consumo de frutas e verduras por meio de pergunta de multipla escolha, na qual a maioria
consome mais de 5 porg¢des de frutas e verduras no dia (83% e 85%, respectivamente) (HARRIS
et al., 2018). Ainda, estudo caso controle com 10 cardiopatas congénitos com média de idade
de 9 anos observou maior consumo de gorduras totais e saturadas em comparagdo com grupo
saudavel avaliada por didrio alimentar de 3 dias (HANSSON et al., 2020).

Os cincos estudos citados anteriormente (HANSSON et al., 2020; HARRIS et al., 2018;
HONICKY et al., 2020; HONICKY et al., 2022; MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE,
2007) avaliaram os alimentos ou nutrientes de forma isolada, ndo consideraram a complexidade
da dieta, o sinergismo entre os nutrientes, como ¢ possivel por meio da avaliagdo dos padrdes
alimentares, consequentemente, permite avaliar a associagdo do consumo alimentar e desfechos
de saude mais efetivamente (HU; WILLET, 2002). A falta de estudos sobre consumo alimentar
em cardiopatas congénitos ap6s procedimento cardiaco ¢ evidente e torna-se um desafio para

fundamentagdo e elaboracdo de diretrizes clinicas baseadas em evidéncias para orientagdo
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nutricional de cardiopatas congénitos apds procedimento cardiaco, levando em consideracao a
historica clinica pregressa e questdes hemodinamicas dos cardiopatas congénitos.

Embora ainda n3o haja recomendagdes nutricionais especificas para criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita apds procedimento cardiaco, sabe-se que o risco de
mortalidade por doenca cardiovascular adquirida precocemente ¢ maior no cardiopata
congénito (MANDALENAKIS et al.,2016; VERHEUGT et al.,2010). Dado que a alimentagao
¢ um fator de risco cardiovascular modificavel (FORMAN; BULWER, 2006; MEDINA-
REMON et al., 2018) e estudos descrevem que o atendimento do cardiopata congénito deve ser
multidisciplinar e continuo, identificado pacientes com risco de doenga cardiovascular e
fornecendo educagdo nutricional e promocdo de estilo de vida saudavel (BRIDA;
GATZOULIS, 2019; GASKIN; KENNEDY, 2019), denota-se a importancia de estudar o
padrao alimentar para fornecer subsidio para elaboragao de recomendagdes nutricionais
exclusivas para criancas e adolescentes com cardiopatia congénita a fim de promover a

prevencao de aterosclerose e eventos cardiovasculares na vida adulta desta populagdo.

2.6 CORONAVIRUS (COVID-19)

A infeccao pelo coronavirus 2019, ou também chamado de COVID-19 ¢ causada pela
SARS coronavirus 2 (SARS-CoV-2) (WANG; HORBY; GAO, 2020). O virus SARS-CoV-2
causa infecgdo do trato respiratorio inferior e pode levar a sindrome respiratoria aguda grave
(FERNANDES et al., 2022). A World Health Organization (WHO) caracterizou o surto de
COVID-19 como pandemia em 11 de marg¢o de 2020. Individuos com cardiopatia congénita
apresentam maior risco de morbidade e mortalidade por COVID-19 (STRAH et al., 2022;
SOLEIMANI et al., 2022). Evidéncia demostram que a COVID-19 representa uma doenga
endotelial, envolvendo processo inflamatério (HANG et al., 2021; LIBBY; LUSCHER, 2020).
Apesar de serem necessarios mais estudos sobre risco cardiovascular em pacientes
convalescentes de COVID-19, deve-se ter atencdo na identificagdo precoce de desfechos
cardiovasculares a longo prazo (EVANS et al., 2020; HARRISON et al., 2021).

Além disso, dada a situa¢do de pandemia, recomendacdes e medidas preventivas foram
adotadas, incluindo isolamento, distanciamento social, confinamento domiciliar e quarentena
em casa, o que provocou mudanga de estilo de vida repentinos (BARONE et al., 2020; GOMES
et al., 2020; STEELE et al., 2020) e o estilo de vida desempenha papel importante no
desenvolvimento de doengas cardiovasculares (YU; MALIK; HU, 2018). Estudos

desenvolvidos nos mais diversos cenarios epidemiologicos da COVID-19 em diferentes regides
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descrevem mudangas comportamentais (dieta, atividade fisica, comportamento sedentério e
sono) em criangas e adolescentes durante a pandemia COVID-19 (ARRIAGADA et al., 2021,
CARROLL et al., 2020; DI RENZO et al., 2020; MOORE et al., 2020; RUIZ-ROSO et al.,
2020; TEN VELDE et al., 2021), impactando na saude cardiovascular dos mesmos (KARATZI
et al., 2021). Deste modo, ¢ fundamental avaliar o impacto da COVID-19 a fim de evitar
possiveis vieses na presente tese, bem como conhecer as potenciais implicagdes da pandemia
COVID-19 sobre a risco cardiovascular em criancas e adolescentes com cardiopatas

congénitos.
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JUSTIFICATIVA

Evidencia-se que ap6s avangos tecnologicos na area de cardiopatia congénita ocorreu
um aumento da expectativa de vida, no entanto, surgiu uma nova preocupagdo, as doencas
cardiovasculares adquiridas (STOUT et al., 2018), que sdo uma das principais causas de
mortalidade precoce em cardiopatas congénitos adultos (ENGELINGS et al., 2016;
MANDALENASKIS et al., 2016). Ainda, criancas e adolescentes com cardiopatia congénita
j& apresentam fatores de risco para doengas cardiovasculares adquiridas, tais como, obesidade
(PINTO et al.,2007; TAMAYO et al., 2015), alteragdes em pardmetros lipidicos (BARBIERO
et al., 2014; GHADERIAN et al., 2014; PASQUALI et al., 2010), inflamagdo associada a
obesidade (GOULART et al., 2017), sedentarismo e hdabitos alimentares inadequados
(HONICKY et al., 2020; MASSIN; HOVELS-GURICH; SEGHAYE et al., 2017), bem como
EMIc aumentada e marcador de aterosclerose subclinica (CARDOSO et al., 2020; REINER et
al., 2018). Diante disso, devido a alta taxa de mortalidade por doengas cardiovasculares
adquiridas precocemente em cardiopatas congénitos, sobretudo pela importancia da prevengao
de doencas cardiovasculares adquiridas precocemente em criancas ¢ adolescentes com
cardiopatia congénita, bem como a infincia ser a idade ideal para prevencdo das doengas
cardiovasculares ateroscleroticas (DE FERRANTI et al., 2018; HAYMAN et al., 2007), o
presente estudo investigard quatro lacunas tedricas sobre fatores de risco cardiovascular
associados a aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita:

e Padrio alimentar: Para explorar aspectos gerais da dieta, diferente da analise isolada
de nutrientes ou alimentos. Desta forma, complementar a investigagdo entre a dieta e
desfechos de saude (NEWBY, TUCKER et al., 2004);

e Clusters de comportamentos de estilo de vida: Dado a relevancia de considerar um
conjunto de fatores de risco cardiovascular, ndo apenas um fator de risco cardiovascular
unico, pois fatores de risco cardiovascular frequentemente coexistem, principalmente de
estilo de vida (PATTERSON et al., 2020);

e Perfil inflamatério: Considerando que a inflamacdo ¢ a principal fisiopatologia da
aterosclerose e cardiopatas congénitos comumente passam por processo inflamatorio na
infancia (JUSTUS et al.,2017; MADHOK et al.,2006; NASSEF; HAMED; ALY, 2014);

e Fatores de risco cardiovascular: Para investigar longitudinalmente os fatores de risco
cardiovascular tradicionais e adicionais associados ao aumento da EMIc em criancgas e

adolescentes com cardiopatia congénita. Visto que a maioria dos estudos transversais
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investigaram apenas os valores de EMIc e ndo abrangem para os fatores associados

(MEYER et al., 2015; REINER et al., 2018). Apenas um estudo avaliou os fatores

associados a EMIc, no entanto, ¢ um estudo de desenho transversal (CARDOSO et al.,

2020).

Ademais, o presente estudo investigou a lacuna teorica adicional sobre o impacto da
pandemia COVID-19 em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita em razdo do estudo
de coorte ser realizado durante o periodo de pandemia. Tanto o isolamento social devido a
pandemia COVID-19, consequentemente mudangas de estilo de vida, quanto a infec¢dao por
SARS-Cov-2 e variantes apresentam relacdo com a aterosclerose subclinica, desta maneira,
complementando o conhecimento sobre padrdo alimentar, estilo de vida, inflamagdo e fatores
de risco cardiovascular em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita, bem como
fornecer base para estratégias de saude durante pandemias para cardiopatas congénitos.

O conhecimento sobre o perfil inflamatorio pode fundamentar a utilizagdo de mediadores
inflamatorio nos exames de rotina para monitorar a aterosclerose subclinica. Ainda, a avaliagao
dos fatores de risco cardiovascular, tanto isoladamente ao longo dos anos quanto em cluster de
comportamentos de estilo de vida podem auxiliar na triagem de pacientes em risco elevado para
aterosclerose subclinica e garantir estratégias de preven¢do com foco em multiplos fatores de
risco cardiovascular. Conjuntamente, a identificacdo dos padrdes alimentares e suas
associacdes com aterosclerose subclinica fornecera subsidios para elaboracdo de educagdo
nutricional e recomendagdes nutricionais especifica para esta popula¢do. Além de fundamentar
estudos de interveng¢do para prevencdo da aterosclerose em criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita, utilizando intervencoes dietéticas especificas com base na identificacdo
dos padrdes alimentares, o que pode vir representar uma estratégia terapéutica promissora para
aterosclerose em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita, como resultado, prevenir
desfechos cardiovasculares desfavoradveis e diminuir gastos publicos com doengas
cardiovasculares adquiridas.

A figura 5 ilustra as possiveis hipdteses da etiologia da aterosclerose em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita com base no padrdo alimentar, estilo de vida,
inflamacao e fatores de risco cardiovascular, bem como ressalta o carater inovador desta

pesquisa epidemiologica nutricional, destacando as principais lacunas teéricas nesta populagao.
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Figura 5 - Modelo teodrico - Associacdo de padrdes alimentares, estilo de vida, mediadores inflamatoérios e fatores de risco cardiovascular com
aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco.
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Legenda: COVID-19, Coronavirus 2019; LPS=Lipopolissacarideos; TMAO=n-6xido de trimetilamina; TLR-4= toll-like receptor 4; SARS-Cov-2= Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2.
Em cinza: variaveis que ndo foram avaliadas no presente estudo, no entanto, apresentam influéncia no processo inflamatdrio e aterosclerose; ?=Lacunas tedricas.
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3 OBJETIVO

3.1 OBJETIVO GERAL

Investigar a associacdo de padrdes alimentares, estilo de vida, inflamagdo e fatores de
risco cardiovascular com aterosclerose subclinica em criangas ¢ adolescentes com cardiopatia

congénita submetidos a procedimento cardiaco.

3.2  OBJETIVOS ESPECIFICOS

Em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco:

— Identificar os padrdes alimentares e suas associagdes com fatores de risco
cardiovascular e espessura média-intimal da carétida;

— Identificar os clusters de comportamentos de estilo de vida e suas associagdes com
fatores de risco cardiovascular e aterosclerose subclinica;

— Descrever as mudangas de comportamentos de estilo de vida durante a pandemia da
COVID-19 e suas associacdes com a complexidade da cardiopatia congénita;

— Descrever os mediadores inflamatorios e suas associagdes com espessura média-intimal
da carotida;

— Investigar os fatores de risco cardiovascular associados com a espessura média-intimal

da carotida em 5 anos de seguimento.
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4 HIPOTESE

As hipoteses da presente tese sdo:

Hipotese 1: Os padrdes alimentares estdo associados com fatores de risco cardiovascular
e espessura média-intimal da car6tida em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita;

Hipotese 2: Os clusters de comportamentos de estilo de vida ndo saudaveis estdo
associados com fatores de risco cardiovascular e aterosclerose subclinica em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita;

Hipotese 3: Os comportamentos de estilo de vida apresentam mudangas durante a
pandemia COVID-19 em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita e as mudangas de
estilo de vida durante a pandemia COVID-19 estdo associadas com a complexidade da
cardiopatia congénita;

Hipétese 4: Os mediadores inflamatorios estdo associados com espessura média-intimal
da cardtida em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita;

Hipotese 5: Os fatores de risco cardiovascular estdo associados com espessura média-

intimal da carétida de 5 anos mais tarde em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita.



68

5 METODOS
5.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Estudo de coorte prospectivo, aberto, denominado Floripa CHild (Congenital Heart
dIsease and atheroscLerosis in chilDren and adolescents) Study, com base em dois projetos de
pesquisa: o baseline intitulado “Perfil de risco para aterosclerose em criangas e adolescentes
portadores de cardiopatia congénita”, realizado em 2017 e o follow-up intitulado “Associagdo
de padroes alimentares, inflamagdo e microbiota intestinal com aterosclerose subclinica em
criancas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco”,
realizado entre 2020 e 2022. Ainda, no projeto do follow-up foi acrescentado uma pesquisa em
2020 para avaliar as mudangas de estilo de vida durante a pandemia COVID-19 nas criangas e

adolescentes com cardiopatia congénita.

5.2 AMOSTRA DO ESTUDO

A amostra foi composta por criangas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita, entre 5
e 18 anos de idade, de ambos os sexos, que realizam acompanhamento médico no ambulatorio
de cardiologia pediatrica do Hospital Infantil Joana de Gusmao (HIJG) e Hospital Universitario
Polydoro Ernani de S3o Tiago da Universidade Federal de Santa Catarina (HU-UFSC),
Florianopolis, SC, que preencherem os critérios de inclusdo do estudo. Os ambulatorios de
cardiologia pediatrica do HIJG e HU-UFSC sao referéncia no estado de Santa Catarina.

Critérios de inclusdo: criangas e adolescentes entre >5 a <18 anos, de ambos os sexo,

com diagnodstico de cardiopatia congénita e que realizaram algum tipo de procedimento
cardiaco (cateterismo terapéutico ou cirurgia cardiaca), cujos pais concordaram
voluntariamente que seu filho participe do estudo assinando o Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE) no baseline (Anexo A) e no follow-up (Apéndice C) e as criangas maiores
de oito anos que concordaram voluntariamente em participar do estudo assinando o Termo de
Assentimento Livre e Esclarecido (TALE) no baseline (Anexo B) e no follow-up (Apéndice D).

Critérios de exclusdo: criangas e adolescentes com cardiopatia congénita reparada,

porém com diagnostico secundario: neoplasia maligna, anomalias cromossomicas (Trissomia
do cromossomo 21, Turner, Noonan, dentre outras), dislipidemia familiar primaria ou
secundaria, diabetes mellitus, hipotireoidismo, doengas agudas nos ultimos 15 dias (infec¢des
respiratoria e gastrointestinais) e outras doengas cronicas de carater inflamatorio (lUpus,

hepatite, artrite, asma, sindromes intestinais entre outras).
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53 CALCULO DO TAMANHO DE AMOSTRA

Para o céalculo do tamanho amostral do baseline a prevaléncia de aterosclerose
subclinica foi utilizada como desfecho primdrio. Foi baseado na premissa da prevaléncia
desconhecida de aterosclerose subclinica na populacao (definido em 50% para obter o maior
tamanho de amostra), ¢ em um universo estimado de 430 criancas e adolescentes com
cardiopatia congénita (amostra estimado com base nos atendimentos nos ambulatorios de
cardiologia pediatrica do HIJG e HU-UFSC com idades entre 5 a 18 anos), nivel de
significancia de 5% e IC 95%; com auxilio do Software OpenEpi®. Assim, seria necessario
avaliar no minimo 200 individuos, com adicional de 15% de perdas ou recusas, totalizando 230
individuos (CARDOSO, 2018).

Para o calculo do tamanho amostral do follow-up foi utilizado o desfecho primario de
aterosclerose subclinica, porém baseou-se na premissa de diferenga da média da EMIc em
criangas e adolescentes com cardiopatia congénita em comparagdo a criangas e adolescentes
saudaveis (0,464 £0,039 mm versus 0,449 +£0,045 mm) (REINER ef al., 2018), com erro tipo o
de 5% e IC 95%, com auxilio do Software OpenEpi®. Assim, seria necessario avaliar no minimo
124 individuos com cardiopatia congénita, com adicional de 10% de perdas ou recusas,

totalizando 136 individuos com cardiopatia congénita.

54 PROTOCOLO DA PESQUISA

No baseline e follow-up, o recrutamento dos participantes com cardiopatia congénita
elegiveis foi realizado durante as consultas de cardiologia pediatrica de forma ndo probabilistica
e posteriormente, foram contatados via telefone para agendamento prévio da data e horario da
coleta de dados presencialmente e remotamente, conforme a disponibilidade dos participantes
do estudo e seus pais e/ou responsaveis.

No baseline, a coleta de dados foi em um unico dia, no periodo de janeiro a junho de
2017, exceto os recordatoérios 24 horas por via telefone foram aplicados em semanas seguintes
a coleta de dados do baseline. Em razdo da pandemia COVID-19 foi realizado um estudo para
investigar questdes clinicas sobre a COVID-19 e o impacto do isolamento social no estilo de
vida durante o primeiro ano da pandemia COVID-19, a coleta de dados foi em um unico
momento via telefone, no periodo de novembro de 2020 a janeiro de 2021. O follow-up foi
realizado no periodo de outubro de 2021 a junho de 2022 no formato hibrido para garantir a

seguranga dos participantes do estudo: 1) momento presencial: realiza¢do da coleta de sangue,
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exames de imagem, antropometria, aferi¢ao da pressao arterial, maturacao sexual e questionario

sobre questdes socioecondmicas e risco cardiovascular. 2) momento remoto: aplicacdo dos

questionarios sobre estilo de vida (sono, atividade fisica e comportamento sedentario) via
telefone e questionario sobre a alimentacio via Google Forms® (Google LLC, Menlo Park, CA,
EUA) na semana seguinte ao momento presencial.

O baseline foi realizado em 2017 (incluindo 232 pacientes), € 0s mesmos pacientes
foram acompanhados desde entdo. Todos os pacientes elegiveis de 2017 foram convidados para
participar do estudo de acompanhamento. Antes do follow-up, foi aplicado um questionario
sobre mudangas de comportamento no estilo de vida durante a pandemia da COVID-19 via
telefone devido a pandemia da COVID-19 em 2020 (incluindo 127 pacientes). O follow-up foi
realizado em 2021/2022 (incluindo 101 pacientes). O questionario da pesquisa do baseline
(Anexo C) inclui dados de identificagdo, dados socioecondmicos, caracteristicas clinicas,
estado nutricional e pratica de atividade fisica. O questionario da pesquisa do follow-up
(Apéndice E), além dos dados do baseline, também inclui dados sobre os mediadores
inflamatoérios, insulina, HOMA-IR, sono, questionario sobre a pandemia da COVID-19,
consumo alimentar por meio de questiondrio de frequéncia alimentar e avaliagao da maturacao
sexual. Ainda, ¢ importante mencionar que devido a questdes de logistica da pesquisa, o
questionario da pesquisa do follow-up ndo incluiu as avaliagdes da composicao corporal por
meio da pletismografia por deslocamento de ar e consumo alimentar por recordatorio 24 horas
que estdo presentes no questiondrio da pesquisa do baseline.

A Figura 6 ilustra o fluxograma da sele¢do de criancas e adolescentes com cardiopatia

congénita apos procedimento cardiaco do Floripa CHild Study - um estudo de 5 anos de follow-

up.



Figura 6 - Fluxograma do Floripa CHild Study.
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Pacientes com dados
disponiveis no baseline (n=232)
Nao elegiveis para follow-up 2020 (n=56)
» | - > 18 anos durante o follow-up 2020 (n= 55)
- falecimento (n=1)
Elegiveis (n=176)
Criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita
(n=176) Perdas (n=49)
. | -ndo contatado (n=34)
" | - ndo compareceu a entrevista (n=13)
- ndo aceitou participar (n=2)
Total avaliados (n=127)
Pacientes com dados disponiveis sobre as
—_— mudangas de comportamento no estilo de vida
durante a pandemia COVID-19 (n=127)
L~ Nao elegiveis para follow-up 2021/2022 (n=20)
" - 218 anos no follow-up 2021/2022 (n= 18)
- sindrome cromossOomica (n=2)
Elegiveis (n=156)
Criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita
(n=156)
Perdas (n=55)
> - ndo contatado (n=30)
- ndo aceitou participar (n=19)
- ndo compareceu a consulta de follow-up (n=5)
- falecimento (n=1)
Inclusido (n=17)
<+ - novos participantes no follow-up do Floripa
v CHild Study (n=17)

Total avaliados (n=118)

Pacientes com dados disponiveis no baseline
e follow-up (2021/2022) (n=101)

Pacientes com dados disponiveis no

follow-up (2021/2022) (n=118)

Legenda: COVID-19: Coronavirus 2019; n= ntimero.
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5.5 INSTRUMENTOS E TECNICAS DE COLETA DE DADOS

5.5.1.1 Caracteristicas clinicas relacionadas a cardiopatia congénita

No baseline e follow-up, particularidades clinicas e de tratamento da cardiopatia
congénita foram obtidas por meio de questionario do estudo. Dentre elas tipo de cardiopatia
congénita, presenca de cianose (exame fisico), tipo de procedimento cardiaco, utilizacdo de
circulacdo extracorpérea no procedimento cardiaco, tempo de pds-operatorio, uso de
medicamentos e nimero de internagdes por infecgdes. Posteriormente, os dados clinicos
relacionados a cardiopatia congénita foram confirmados nos prontudrios dos pacientes.

As cardiopatias congénitas foram classificadas em cianoéticas e acianoticas (BURCH,
2010). Também foram avaliadas pelo grau de complexidade da cardiopatia congénita
(simples/moderada e complexas), com base em classificacdo desenvolvida para adultos com
cardiopatia congénita (Apéndice A) (WARNES et al., 2001). Ainda, as cardiopatias foram
agrupadas em 6 categorias, de acordo com o tipo embriolédgico, sugerido na Décima Revisao
da Classificacdo Internacional de Doengas (CID-10): Grupo I: Defeitos conotruncais
(Tetralogia de Fallot, transposicdo das grandes artérias, janela aortopulmonar, truncus
arteriosus); Grupo 2: Defeitos do coxim endocardico ndo conotruncais e doengas coragao
direito (defeito do septo atrioventricular, sindrome do coracdo esquerdo hipoplasico, outras
formas de coragdes univentriculares, atresia pulmonar, atresia tricuspide, anomalia de Ebstein);
Grupo 3: Coarctagdo da aorta; Grupo 4: Comunicagdo interventricular; Grupo 5: Comunicagao
interatrial; Grupo 6: Outros defeitos ndo classificados nos grupos acima (LIU et al., 2016).

No follow-up, também foi questionado se o participante teve algum evento

cardiovascular e a utilizacdo de medicamentos continuos e esporadico no tltimo més .

5.5.1.2 Aterosclerose subclinica
5.5.1.2.1 Espessura média-intimal da cardtida

A EMIc foi investigada por ultrassonografia da cardtida. O exame foi realizado por uma
médica cardiologista pediatrica com habilita¢do para realizacdo do mesmo, de acordo com as
recomendacdes do The recommendations of the Consensus Statement from the American
Society of Echocardiography Carotid Intima-Media Thickness Task Force (STEIN et al.,
2008). Foi realizado em ambiente adequado, com luz semiapagada e temperatura agradavel,
com participante em decubito dorsal, com a cabe¢ca em um angulo de 45° ao lado oposto ao

examinado.
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No baseline, EMIc foi investigada por ultrassonografia da caro6tida, com aparelho de
ultrassom (Toshiba, modelo Viamo®, Japao), com transdutor linear de 7,5 MHz, e profundidade
de 4 cm, previamente calibrado para captura da imagem. A EMIc foi mensurada na artéria
carétida comum direita, como ponto de referéncia 10 mm da bifurcacao da carétida comum. A
medida da EMIc foi realizada nas trés imagens mais nitidas de seis imagens coletadas em
diastole arterial, por meio do sofiware de deteccdo dos bordos arteriais, semiautomatizado
(M’Ath®, Metris SRL, Argenteuil, France), com leitura digital de 100 pontos (ISHIZU et al.,
2004; JORDAN et al., 2004; WEBERRUB et al., 2016), expressa em milimetros (mm). Além
disto, foi realizado um sorteio de 10% dos participantes ¢ uma segunda medida foi realizada
por um outro avaliador independente e sob cegamento, por meio de leitura direta, utilizando
mesmo software de leitura digital. Nao houve diferenca significativa entre a primeira e segunda
leituras (Indice de Kappa=1).

No follow-up, EMIc foi investigada por ultrassonografia da carétida, com aparelho de
ultrassom (Philips® EPIC CVX, Estados Unidos), com transdutor linear de 7,5 MHz, e
profundidade de 4 cm, previamente calibrado para capturar da imagem. A EMIc também foi
mensurada na artéria cardtida comum direita, como ponto de referéncia 10 mm da bifurcagdo
da cardtida comum. A medida da EMIc foi realizada automaticamente por meio do software
acoplado ao aparelho de ultrassom (Philips® EPIC CVX, Estados Unidos), no qual seleciona a
imagem mais nitida de seis imagens coletadas em diastole arterial. A EMIc foi expressa em

milimetros (mm).

5.5.1.3 Avaliacao antropométrica

No baseline e follow-up, para a avaliagdo antropométrica foi realizada as medidas de
peso (kg), estatura (cm), circunferéncia (cm), seguindo protocolos especificos para criangas e
adolescentes (WHO, 1995).

Peso corporal: foi obtido em balanca digital calibrada (Baseline: Marte® LC 200 pp, Sio
Paulo, Brasil e Follow-up: Lider® LD1050, Sdo Paulo, Brasil), com capacidade de 150 kg e
sensibilidade de 100 g. Para afericdo do peso corporal, os participantes foram orientados a
vestirem roupas leves, descalcos, na posi¢do ortostatica, com o peso dividido em ambos os
membros inferiores, bracos soltos lateralmente ao corpo, ombros descontraidos e mantendo a
cabeca no plano de Frankfurt (plano para a orientagdo cefalica, no qual o individuo permanece
com o olhar no horizonte, uma linha imaginaria passa na cabeca, tangendo a borda superior dos

condutos auditivos externos € o ponto mais baixo na margem da 6rbita ocular) (WHO, 1995).
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Estatura: foi obtida em centimetros por meio de um estadidmetro (Baseline:
Alturaexata®, Belo Horizonte, Brasil e Follow-up: balanca com estadiometro acoplado: Lider®
LD1050, Sao Paulo, Brasil), com precisdo de um milimetro. Os participantes foram
posicionados sobre a base do estadidmetro, descalco, ereto, com o peso do corpo distribuido
igualmente sobre ambos os pés, com calcanhares, nddegas e cabeca em contato com o
estadidometro, cabeca no plano de Frankfurt, bracos soltos lateralmente ao corpo e ombros
descontraidos. Também foi solicitado para o participante respirar fundo para promover
descompressao da coluna vertebral (WHO, 1995).

Indices antropométricos: para classificacdo e diagnodstico do estado nutricional foi

aplicado o indice antropométrico: IMC/idade (IMC/I). Foram utilizados os valores de referéncia
de escore-z para criangas e adolescentes de acordo com a idade e sexo propostos pela World
Health Organization (WHO, 2006, 2007), com o auxilio do programa WHO AnthroPlus 1.0.3®
(Geneva, Switzerland). Ainda, foi avaliada a mudanga do IMC/I entre o baseline e follow-up,
expressa na diferenca do escore-z. Para fornecer aplicabilidade clinica pratica, as mudancas
também foram definidas em dois grupos 1) redu¢do/manutencao e 2) aumento.

Circunferéncia da cintura: foi aferida utilizando uma fita inelastica (Baseline: TBW®,

Sdo Paulo, Brasil e Follow-up: Sanny®, Sio Paulo, Brasil) com escala de 1 mm, sem comprimir
os tecidos moles. A medida de circunferéncia da cintura foi realizada com o participante na
posicdo ortostatica, sobre a crista iliaca, depois de uma expiragéo normal (FERNANDEZ et al.,
2004). Foi classificada utilizando os pontos de corte proposto por Fernandez et al. (2004) que
varia de acordo com a idade, sexo e etnia, permitindo identificar obesidade central e risco de
doencas cardiometabdlicas em criangas e adolescentes, expressa em percentil. O escore-z e
percentil da circunferéncia da cintura foi obtido com auxilio de software online em

<https://cpeg-gcep.shinyapps.io/ WCz_cpeg/> (SHARMA et al., 2015). Os participantes foram

divididos em 2 grupos de acordo com percentil: (1) auséncia de excesso de adiposidade central
(<percentil 75) (2) presenca de excesso de adiposidade central (>percentil 75) (FERNANDEZ
et al., 2004). Também foi avaliada a mudancga da circunferéncia da cintura entre o baseline e
follow-up, expressa na diferenca do percentil. Para fornecer aplicabilidade clinica préatica, as
mudangas também foram definidas em dois grupos 1) redugdo/manutenc¢do e 2) aumento.
5.5.1.4 Composicao corporal

Pletismografia por deslocamento de ar: no baseline, a composicao corporal foi avaliada

por meio da pletismografia por deslocamento de ar (Bod Pod Body Composition System;
COSMED® Concord, Califérnia, EUA). E considerado um método de fécil aplicagdo, nao

invasivo, seguro e preciso para avaliar composicdo corporal em criangas e adolescentes


https://cpeg-gcep.shinyapps.io/WCz_cpeg/
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(NUNEZ et al., 1999; FIELDS; GORAN, 2000). Utiliza o principio de Boyle para determinar
o volume corporal, posteriormente € possivel calcular a densidade corporal (Densidade corporal
= massa/volume) e a composi¢ao corporal por meio de formulas especificas (DEMPSTER;
AITKENS, 1995). Inicialmente foram realizados os procedimentos de calibracdo padrao
segundo instrucdes do fabricante e descritas por Dempster e Aitkens (1995) para realizagdo do
exame, vale ressaltar que a calibragdo do volume foi realizada com o cilindro padrao e opgao
pediatrica, bem como nao foi permitido o deslocamento de pessoas e abertura de portas e janelas
do ambiente durante a calibracdo e realizagdo do exame a fim de manter a temperatura do
ambiente estavel para evitar erros nas afericdes do volume. Além disso, foi realizada a
calibragdo recomendadas pelo fabricante para garantir a eficacia e acuracia dos exames (BOD
POD® Operator's Manual, 2004; DEMPSTER; AITKENS, 1995). Os participantes foram
orientados a ndo realizarem atividade fisica (FIELDS; GORAN; MCCRORY, 2002). Durante
a realizagdo do exame foi necessario utilizar roupa de banho (sunga/mai0), touca de natagdo e
ndo utilizar objetos metalicos como brincos, anéis, correntes, piercing entre outros para evitar
disparidades no volume aferido (FIELDS; HUNTER; GORAN, 2000; HIGGINS et al., 2011).
Primeiramente, os dados do participante foram preenchidos no sofiware (Bod Pod Body
Composition System; COSMED® Inc. USA), depois foi realizada a calibragdo padrio do
volume total do pletismografo para realizacdo do exame, utilizando o acessorio Pediatric
OptionTM®, com assento ergondmico e cilindro de calibragdo com volume de 19.345 L para
criangas menores de 6 anos e 12 kg e as demais criangas e adolescentes com o cilindro padrao
com volume 50.255 L. Em seguida, o participante foi orientado a subir na balanga do
pletismografo, evitando se movimentar em cima da balanca para que ndo ocorra erro na
medicao. Apos a aferi¢do do peso, o processo de calibragdo ¢ finalizado e foi iniciado o exame
(DEMPSTER; AITKENS, 1995). O participante foi orientado a entrar no equipamento ¢ manter
a postura relaxada, respiragdo normal e evitar movimentos durante o exame. Também foi
explicado que cada medida do volume corporal dura aproximadamente 50 segundos e foi
realizada duas vezes para verificar consisténcia dos resultados, no entanto, quando uma medida
apresenta inconsistente (ndo estiverem dentro de um intervalo de 150 mL) foi necessario
realizar uma terceira medida (MCCROEY et al., 1995). O volume de gés toracico foi predito
por meio de equagdes do software baseadas no sexo e idade (FIELDS et al., 2002) e a partir do
volume corporal e massa corporal aferidos, foi obtido a densidade corporal, em seguida o
software determina o percentual de gordura corporal (%) utilizando a equagdo de Lohman

(1989) para criangas e adolescentes. Excesso de adiposidade foi definido como percentual de
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gordura corporal acima do percentil 85 de acordo com curva de referéncia para gordura corporal

para criangas (MCCHARTHY et al., 2006).

5.5.1.5 Avaliacao do consumo alimentar

No baseline, para a obten¢do dos dados de consumo alimentar habitual foram aplicados
trés recordatorios 24 horas (BURKE, 1947), que permite obter informagdes verbais sobre o
consumo alimentar das tltimas 24 horas anteriores ou dia anterior sobre os alimentos e bebidas
consumidos, quantidades, por¢des em medidas caseiras, modo de preparo e ingredientes
utilizados (BUZZARD, 1998). Foram aplicados com os pais € ou responsaveis e, as criancas
(com capacidade cognitiva para relato do consumo alimentar) e adolescentes auxiliaram no
relato do recordatério 24 horas, visto que estudos demonstraram que criangas acima de 10 anos
apresentam capacidade cognitiva para relato do consumo alimentar (SHARMAN et al., 2015;
SMITH et al., 2011).

Foi aplicado em trés dias ndo consecutivos, sendo dois dias de semana (segunda a sexta)
e um dia de fim de semana (sdbado ou domingo). Esta op¢ao foi realizada na tentativa de evitar
apenas relato de dias tipicos. O primeiro recordatorio 24 horas foi aplicado no momento da
coleta de dados e os subsequentes em semanas seguintes a coleta de dados por telefone, a média
do intervalo de tempo entre primeiro e Ultimo recordatorio 24 horas foi de 7,3 semanas (desvio
padrao 3,21). Caso, a crianga ou adolescente apresentasse doengas agudas nos ultimos 15 dias,
foi adiada a aplicagdo do recordatorio 24 horas até a crianga ou adolescente recuperar-se e
retornar ao seu consumo alimentar habitual. Com finalidade de auxiliar na maior precisdo das
informacdes foi utilizado registro fotografico para inquéritos dietéticos, contendo ilustragdes
de porcdes de alimentos em diferentes tamanhos, como recurso de auxilio visual na
determinagdo do tamanho de por¢des (MS, 1996). Além disto, para reduzir possiveis viés da
coleta de dados sobre consumo alimentar, na aplicagdo do recordatorio 24 horas foi utilizado a
técnica "Multiple Pass Method" que consiste em estimular o entrevistado a recordar
detalhadamente os alimentos e bebidas consumidos nas ultimas 24 horas ou dia anterior em
cinco passos: listagem rapida dos alimentos, listagem de alimentos comumente esquecidos,
defini¢ao do horario e refeigdo, ciclo de detalhamento e revisao e revisao final (CONWAY;
INGWERSEN; MOSHFEGH, 2004; CONWAY et al., 2003). Uma adaptagdo desta técnica foi
validada utilizando o método referéncia para avaliacao do consumo alimentar, agua duplamente
marcada em crian¢as (JOHNSON; DRISCOLL; GORAN, 1996).

Os recordatorios 24 horas foram aplicados no papel e em seguida, os dados em medidas

caseiras dos alimentos foram convertidos em gramas ou mililitro, com auxilio das tabelas de
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medidas caseiras (BOMBEM, 2012; PINHEIRO, 2004). Apds foi estimado o consumo de
energia e nutrientes pelo sofiware NDSR Nutrition Data System for Research® versdo grad
pack 2017 (NCC Food and Nutrient Database, University of Minnesota, Minneapolis, MN,
USA), que tem como principal base de dados da composicao dos alimentos, a tabela norte-
americana do United States Department of Agriculture (USDA).

Em razao de ser um software norte-americano foi verificado a adequagdo dos valores
nutricionais dos alimentos presentes no sofiware com a Tabela Brasileira de Composicao de
Alimentos e Tabela de Alimentos Regionais (BRASIL, 2015; NEPA, 2011), os alimentos com
concordancia entre 80 a 120% para energia, carboidrato, proteina e gordura foram utilizados na
tabulagdo dos dados, bem como foram incluidos preparacdes e alimentos tipicos do Brasil no
banco de dados do software NDSR, utilizando a proposta de Fisberg e Villar (2002) para a
padronizacao das receitas ¢ quantificacao dos alimentos.

A entrada de dados no software foi realizada de acordo com o "Manual de Avaliagdo do
Consumo Alimentar em estudos populacionais" elaborado pelo grupo de pesquisa em avaliagao
do consumo alimentar da Universidade de Sao Paulo (FISBERG; MARCHIONI, 2012). Foi
realizado ajuste da variabilidade inter e intra-pessoal dos nutrientes a partir da estimativa da
distribuicdo do consumo habitual pelo método proposto pela lowa State Method para reduzir a
probabilidade de vieses das informacdes (dia da semana de consumo, sexo, idade, escolaridade
da mae, indice de massa corporal/idade e renda familiar) (DOOD et al., 2016; TOOZE et al.,
2006), bem como o consumo alimentar também foi ajustado pelo valor energético total pelo
método dos residuos proposto por Willett e Stampfer (1998). Além disso, apds digitacdo dos
dados foi realizada andlise de consisténcia dos dados dietéticos verificando possiveis erros de
digitacao e outliers de energia, gramas e outros itens a fim de evitar a sub ou superestimagao
(FISBERG; MARCHIONI, 2012). O critério para anélise sub e superestima¢do foram valores
inferiores ao primeiro quartil menos 1,5 vezes o intervalo interquartil e os valores superiores ao
terceiro quartil mais 1,5 vezes o intervalo interquartil da ingestao de energia e demais nutrientes,
se caso nao mantém este padrdo alimentar nos demais recordatorios ou ndo fosse justificado
pelo dia da semana de aplica¢do do recordatorio foram considerados outliers (CASTRO et al.,
2011).

No follow-up, para a obtencdo dos dados de consumo alimentar habitual foi aplicado
questionario de frequéncia alimentar desenvolvido para criangas e adolescentes da América do
Sul. O questionario de frequéncia alimentar ¢ autoaplicavel e avalia o consumo alimentar dos
ultimos 3 meses com foco nos alimentos associados a satde cardiovascular. Consiste em uma

lista de 56 alimentos e alguns alimentos tipicos de cada pais da América do Sul, no caso do
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Brasil, foi incluido 67 alimentos, com versdo para crianga e para adolescente (SARAVIA et al.,
2018). Este questionario de frequéncia alimentar foi validado para criancas e adolescentes da
América do Sul (RENDO-URTEAGA et al, 2020), bem como foi validado para avaliar o
consumo de frutas e verduras (COLLESE et al., 2019) e ferro (COLLESE et al., 2020) em
criancas e adolescentes da América do Sul. O questionario de frequéncia alimentar ¢ dividido
em grupos alimentares, frequéncia de consumo, por¢des consumidas e tipo de alimento (se
aplicavel) (SARAVIA et al., 2018). A autorizagao da utilizagdo do questionario de frequéncia
alimentar desenvolvido por Saravia et al., 2018 encontra-se no ANEXO D. O questionario de
frequéncia alimentar foi adaptado para aplicagdo via Google Forms® (Google LLC, Menlo
Park, CA, EUA) e as imagens das por¢des foram adaptadas com base em registro fotografico
para inquéritos dietéticos, contendo ilustragdes de por¢des de alimentos em diferentes
tamanhos, como recurso de auxilio visual na determinac¢do do tamanho das por¢des (CRISPIM
et al., 2017; NISSINEN et al., 2018; TORRES et al.,2017).

Os questionarios de frequéncia alimentar da presente tese estao disponiveis para acesso

nos seguintes links: para aplicacdo em criangas: <https://forms.gle/8eXv2j3mmER9zWra9> e

para aplicagao em adolescentes: <https://forms.gle/XDnWSpJP3J7QofaV6>.

5.5.1.5.1 Analise do padrao alimentar

No baseline, o padrao alimentar foi identificado por meio da andlise fatorial, utilizando
a técnica dos componentes principais, seguido por rotagdo ortogonal varimax (HEARTY et al.,
2009; OLINTO et al., 2007). A partir dos dados obtidos por meio do recordatério 24 horas, os
alimentos foram agrupados de acordo com a fonte alimentar (animal, vegetal, ultraprocessados
e outros), considerando a composicao dos alimentos e literatura anteriores sobre consumo
alimentar e risco cardiovascular (GUASCH—FERRE et al., 2019a; GUASCH-FERRE et al.,
2019b; HU, 2002; O’NEIL et al., 2018; SELIM et al., 2014; SILVEIRA et al., 2018; ZONG et
al., 2018). Além disso, foram realizadas reunides de consenso com 4 nutricionistas para
confirmar os agrupamentos alimentares. A variavel de entrada para gerar os padroes alimentares
foi a grama. Os grupos alimentares, expressos em grama foram ajustados pelo método de
residuos (WILLETT; STAMPFER, 1998).

Para verificar a aplicabilidade da analise fatorial foi aplicado o teste estatistico Kaiser-
Meyer-Olkin (KMO). Também foi verificado se ha correlacdes entre os grupos alimentares. O
valor do quociente entre coeficiente de correlacdo simples e o coeficiente de correlacdo parcial
deveria ser proximo do valor 1 (HAIR ef al., 2009; KAISER, 1974). Além disso, foi realizado

o teste de Esfericidade de Bartlett para identificar se a matriz de correlacao ¢ igual a matriz de
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identidade. Considerou-se que valor de p <0,05 indica que o modelo fatorial ¢ adequado para a
analise dos dados (KAC et al., 2007).

Se caso os dados preencheram os critérios dos testes de KMO e Esfericidade de Bartlett,
posteriormente foram identificados os padrdes alimentares por meio da analise fatorial pelo
método de componentes principais. Em seguida, foi realizada a rotagdo ortogonal varimax com
objetivo de maximizar as cargas fatoriais maiores e minimizar as cargas fatoriais menores, ou
seja, facilitar a interpretacdo dos dados (HAIR et al., 2009). A rotagao ortogonal varimax foi
escolhida por ser amplamente utilizada em estudos sobre padrdes alimentares (GONGALEZ
GIL et al., 2018; NAVARRO et al., 2016; ODDY et al., 2018).

O nuimero de fatores a serem extraidos foi definido conforme os valores de raiz latente
(eigenvalues) >1,5. Na andlise fatorial, cada variavel contribui com o valor 1 dos valores totais
de raiz latente e qualquer fator individual deve explicar a variancia de pelo menos uma variavel.
Assim, apenas os fatores que possuem valor de raiz latente >1 foram considerados como
significantes. Também foi avaliado o numero de fatores a serem extraidos pelo numero de
componentes retidos por meio do grafico de Cattel (scree plot), que ¢é a representagdo grafica
dos valores de raiz latente pelo nimero de fatores, como um critério para a determinagdo do
numero de padroes alimentares (HEARTY et al., 2009; OLINTO et al., 2007). Por fim, foi
utilizado alimentos com cargas fatoriais >0,3 ou <0,3, como componente do padrao alimentar
e nomeacao dos padrdes alimentares identificados (CARVALHO et al., 2016). Foi calculado
um escore para cada individuo em cada padrdo alimentar afim de possibilitar as analises de
regressao entre variaveis de exposi¢do e desfechos. Além disso, o escore foi classificado em
acima da mediana e abaixo da mediana para facilitar as interpretagcdes dos resultados.

No follow-up, a partir dos dados obtidos por meio do questiondrio de frequéncia
alimentar, o padrao alimentar foi identificado por meio da andlise fatorial, utilizando a técnica
dos componentes principais, seguido por rota¢do ortogonal varimax (HEARTY et al., 2009;
OLINTO et al., 2007) com base nos 67 grupos alimentares avaliados. Os 67 grupos de alimentos
foram agrupados com base no tipo de alimento (animal, vegetal, ultraprocessado ou outros)
(GUASCH-FERRE et al., 2019a; GUASCH-FERRE et al., 2019b; HU, 2002; O°NEIL et al.,
2018; SELIM et al., 2014; SILVEIRA et al., 2018; ZONG et al., 2018). Ainda, os alimentos
consumidos por <5% da amostra e os alimentos que nao carregavam em nenhum fator foram
excluidos da analise de padroes alimentares. A variavel de entrada foi a frequéncia dos grupos
alimentares categorizada em consome mensalmente versus consome semanalmente e
diariamente. Foi utilizada a matriz de correlagdo tetracorica para dados binarios. O teste

estatistico KMO foi utilizado para verificar a aplicabilidade da anélise fatorial, um valor >0,50
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foi considerado aceitdvel. Autovalores >1,5 e o scree plot foram usados para reter o numero de
padrdes alimentares. A rotagdo ortogonal Varimax foi realizada para simplificar a interpretacao
do padrao alimentar. Cargas fatoriais >0,30 foram consideradas representativas do padrao
alimentar (CARVALHO et al., 2016). Posteriormente, os padrdes alimentares foram nomeados
de acordo com os grupos de alimentos em cada padrdo alimentar. Por fim, foi calculado um
escore para cada individuo em cada padriao alimentar afim de possibilitar as andlises de

regressao entre variaveis de exposi¢ao e desfechos.

5.5.1.6 Exames laboratoriais

No baseline e follow-up, para analise dos marcadores lipidicos, glicémicos e
inflamatorio foram coletados de 5 mL de sangue por pun¢do venosa realizada por profissional
treinado do HU-UFSC, no periodo da manha, ap6s jejum de 8 a 10 horas para coleta de sangue,
seguindo o protocolo do Setor de Analises Clinicas do Hospital Universitario Polydoro Ernani
de Sao Thiago-Universidade Federal de Santa Catarina (SACL/HU-UFSC) (BORTOLOZO,
2007; CARMAGNANI, 2009; PRADO; GELBCKE, 2013). Adicionalmente, no fol/low-up para
os mediadores inflamatorios, as amostras de sangue foram centrifugadas a 3.000 rpm por 15
minutos e 4°C, para a obtengdo de soro, os quais foram aliquotados em tubos plésticos com

tampa e armazenados em ultrafreezer -80°C até a realizac¢do das analises.

5.5.1.6.1 Marcadores cardiometabdlicos
5.5.1.6.1.1 Colesterol total, HDL-c, LDL-c, ndo-HDL-c e triglicerideos

No baseline e follow-up, a concentracdo de colesterol total e triglicerideos foram
determinados por método enziméatico (Baseline e Follow-up: Dimension®, Siemens, Newark,
EUA). A concentra¢ao de HDL-c foi determinada utilizando o método direto, in vitro (RIAFALI,
WARNICK, 1997). As concentracdes de ndo-HDL-c foram calculadas pela subtragdo entre
colesterol total e HDL-c. As concentra¢des de LDL-c foram calculadas usando a formula de
Friedewald (LDL = CT — [HDL + (TG/5)]) (FRIEDEWALD; LEVY; FREDRICKSON, 1972),
quando as concentracdes de triglicérides forem inferiores a 400 mg/dL. Os critérios de
classificagdo para os lipideos e lipoproteinas de acordo com Guidelines for Cardiovascular
Health and Risk Reduction in Children and Adolescents (AMERICAN ACADEMY OF
PEDIATRIC, 2011). Ainda, foi avaliada a mudanca da concentragao do colesterol total, HDL-
¢, LDL-c, ndo-HDL-c e triglicerideos entre o baseline € follow-up, expressos na diferenga em
mg/dL. Para fornecer aplicabilidade clinica pratica, as mudangas também foram definidas em

dois grupos 1) reducdo/manutencdo e 2) aumento.
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5.5.1.6.1.2 Glicose em jejum

No baseline ¢ follow-up, a concentragao de glicose em jejum foi avaliada por meio do
método enzimatico colorimétrico (SRINIVASAN; PAMULA; FAIR, 2004) de acordo com as
instrucdes do fabricante (Baseline e Follow-up: Dimension RxL Max® - Siemens Healthcare
Diagnostics Inc. Newark, DE, U.S.A.). O ponto de corte para diagndstico de diabetes e
classificagdo de acordo com American Diabetes Association (ADA), foi considerado a
concentragdo de glicose em jejum normal: <100 mg/dL, elevada: >100 mg/dL (ADA, 2017).
Ainda, foi avaliada a mudanca da concentragdo da glicose entre o baseline e follow-up,
expressos na diferenca em mg/dL. Para fornecer aplicabilidade clinica pratica, as mudancas

também foram definidas em dois grupos 1) redu¢do/manutencao e 2) aumento.

5.5.1.6.1.3 HOMA-IR

No follow-up, a insulina foi determinada pelo ensaio imunométrico por
quimiluminescéncia (Siemens Healthcare Diagnostics Inc®, Newark, DE, USA). A resisténcia
a insulina foi calculada a partir das concentracdes de glicose e insulina utilizando o HOMA-IR:
insulina de jejum (pUI/mL) x glicemia de jejum (mmol/L)/22,5 (MATTHEWS et al., 1985).
Para converter a glicemia de jejum para mmol/L, foi multiplicado o valor obtido em mg/dL por

0,0555.

5.5.1.6.2 Mediadores inflamatorios
5.5.1.6.2.1 Citocinas

No follow-up, a quantificagao das concentragdes séricas das citocinas IL-8, IL-1p, IL-6,
IL-10, IL-12p70 e TNF foram avaliadas por citometria de fluxo (BD Biosciences FACSVerse
flow cytometer® - BD Biosciences, San Diego, CA, EUA), utilizando um kit comercial Human
Inflammatory Cyyokine Cytometric Bead Array — I Kit (BD Biosciences, San Diego, CA,
EUA). As andlises foram realizadas de acordo com as instrugdes do fabricante. Curvas padrao
para cada citocina foram plotadas e as concentragdes de cada amostra de teste foram calculadas
pelo programa FCAP Array v.1.0.2 (BD-Biosciences®, Osasco, SP, Brasil). As citocinas foram

expressas em pg/mL.

5.5.1.6.2.2 Moléculas de adesao

No follow-up, as moléculas de adesio, VCAM-1, ICAM-1 e E-selectina foram
caracterizadas por citdmetro de fluxo (BD Biosciences FACSVerse flow cytometer® - BD

Biosciences, San Diego, CA, EUA), utilizando kits comercial: Human Soluble CD106 (VCAM-
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1) Flex Set, Human Soluble CD54 (ICAM-1) Flez Set e Human Soluble CD62E (E-Selectina)
Flex Set (BD Biosciences, San Diego, CA, EUA), seguindo as recomendag¢des do fabricante.
Curvas padrao para cada molécula de adesao foram plotadas e as concentracdes de cada amostra
de teste foram calculadas pelo programa FCAP Array v.1.0.2 (BD-Biosciences®, Osasco, SP,

Brasil). As moléculas de adesdo foram expressas em ng/mL.

5.5.1.6.2.3 Proteina C-reativa ultrassensivel

No baseline e follow-up, a concentragdo sérica da PCR-us foi determinada por
imunonefelometria (CAZZOLATO et al., 1983), classificada pelo método quantitativo para
determinar risco de doengas cardiovasculares, risco baixo: <1 mg/L, risco moderado: 1 a 3 mg/L
e risco alto: >3 mg/L. (AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRIC, 2011). Além disso, foi
avaliada a mudanca da concentragdo da PCR-us entre o baseline e follow-up, expressos na
diferenga em mg/L. Para fornecer aplicabilidade clinica pratica, as mudancas também foram

definidas em dois grupos 1) redugcdo/manutencao e 2) aumento.

5.5.1.7 Pressdo arterial

No baseline e follow-up, a pressdo arterial sistolica e diastolica foi realizada com
esfigmomanometro de merctrio e manguito adequado de acordo com a circunferéncia do brago,
manguito infantil para braco com circunferéncia de 16 a 22 cm e manguito adulto para bracos
com circunferéncia de 23 a 33 cm, ambos (Baseline e Follow-up: Tycos, Welch Allyn® New
York, USA). Para afericdo da pressdo arterial o participante estava sentado apds repouso de
aproximadamente 15 minutos, com o brago direito posicionado na altura do coracdo. Foram
obtidas trés medidas da pressdo arterial com intervalo de dois minutos entre elas, foi
considerado a pressao sistolica na fase I de Koroktoff e a diastolica na fase V de Koroktoff. Foi
realizado calculo do percentil da pressao arterial sistdlica e pressao arterial diastolica ajustado
com sexo, idade e percentil da estatura seguindo a recomendagdo The fourth report on the
diagnosis evaluation and treatment of high blood pressure in children and adolescent.

A pressdo arterial sistolica e pressdo arterial diastdlica foram classificadas, como
normais (<percentil 90°), limitrofes (>percentil 90° e <percentil 95°) ou elevadas (>percentil
95°), conforme preconizado pelas VII Diretriz de Hipertensao Arterial e The fourth report on
the diagnosis evaluation and treatment of high blood pressure in children and adolescent, com
auxilio do aplicativo EBMcal® (Solutions for Evidence-Based Medicine®). Ainda, foi avaliada

a mudanca do percentil da pressdo arterial sistolica e diastolica entre o baseline e follow-up,



83

expressos na diferenga em percentil. Para fornecer aplicabilidade clinica pratica, as mudancas

também foram definidas em dois grupos 1) redu¢do/manutencdo e 2) aumento.

5.5.1.8 Atividade fisica

No baseline e follow-up, foi aplicado o questionario Physical Activity Questionnaire for
Children (PAQ-C) que avalia a pratica de atividade fisica por meio de nove questdes
autorrelatadas sobre a pratica de atividade fisica nos ultimos 7 dias, estas codificadas em
pontuacdo de 1 a 5 para determinar o escore de pratica de atividade fisica habitual (CROCKER
et al., 1997), validado no Brasil (GUEDES; GUEDES, 2015), validado para cardiopatas
congénitos (VOSS et al., 2017b) aplicado por meio de entrevista com os pais e ou responsaveis
e, as criangas (com capacidade cognitiva para responder o questionario) e adolescentes (Anexo
E). Apos aplicagdao do questionario, os participantes foram classificados como inativos: escore
de 1 a 3 e ativos: escore de 4 a 5, bem como pelo escore gradual de cada participante

(CROCKER et al., 1997).

5.5.1.9 Comportamento sedentario

No baseline ¢ follow-up, o comportamento sedentario foi avaliado pelas horas de
atividades inativas, tais como, numero de horas de lazer na frente da televisdo,
computador/similares e/ou em jogos eletronicos e tempo gasto sentado por dia. Foi utilizada a
defini¢do de comportamento sedentario, aqueles que gastam 8 horas ou mais com atividades
inativas por dia, excluindo as horas de sono, foram considerados sedentarios (VAN DER

PLOEG et al., 2012).

5.5.1.10 Tempo de tela

No baseline e follow-up, foi avaliado o numero de horas de lazer utilizadas com
televisdo, jogos eletronicos e/ou computador por dia por meio das seguintes perguntas abertas:
1) Voceé passa quanto tempo brincando no computador ou videogame? 2) Brincando no celular?

3) Assistindo TV? Foi considerado excesso de tempo de tela, quando maior de 2 horas de tempo

de tela/dia (TREMBLAY et al., 2011).

5.5.1.11 Sono
No follow-up, a duragao do sono foi avaliada por meio perguntas abertas aos pais das
criangas e adolescentes: 1) Durante o ultimo més, a que horas a crianga geralmente foi para a

cama a noite? e 2) Durante o tltimo més, a que horas a crianca geralmente levantou de manha?
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O sono noturno foi determinado pelo nimero de horas/minutos de sono durante o ultimo més.
De acordo com as recomendacdes da National Sleep Foundation’s Sleep foi categorizado em
trés grupos de duragdo do sono: <7h, 7-12h e >12h de sono, adaptado para idade, considerando
o "pode ser apropriado para idade" (HIRSHKOWITZ et al., 2015).

Ainda, a qualidade do sono foi avaliada pelo Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI),
que avalia a qualidade do sono e os disturbios durante um periodo de 1 més (BUYSSE et al.,
1989), validado no Brasil (BERTOLAZI et al., 2011). O PSQI ¢ composto por 19 itens
agrupados em 7 componentes de avaliagao: 1) qualidade subjetiva do sono; 2) laténcia do sono;
3) duragdo do sono; 4) eficiéncia do sono habitual; 5) distirbios do sono; 6) uso de medicagao
para dormir e 7) disfungdo diurna (ANEXO F). A soma das pontuacdes para esses 7
componentes resulta em uma pontuacgdo global, que varia de 0 a 21. Uma pontuagdo mais alta
indica uma pior qualidade do sono. Foi considerado ma qualidade de sono quando pontuacao

total do PSQI >6 pontos (BUYSSE et al., 1989).

5.5.1.12 Tabagismo e fumo passivo

No baseline e follow-up, foi avaliado o tabagismo e fumo passivo por meio de perguntas,
realizadas diretamente a crianga e¢/ou adolescente: 1) Vocé fuma ou ja fumou? 2) Ha quanto
tempo fuma? 3) Quem fuma em casa? As varidveis de tabagismo e fumo passivo foram

categorizadas em sim e nao.

5.5.1.13 Historico familiar
No baseline e follow-up foram avaliados:

Historico familiar para obesidade: foi considerada historia de obesidade quando

presente em parentes de 1° grau.

Historico familiar para eventos cardiovasculares: foi considerada historia de doenga

coronariana precoce quando presente em parentes de 1° grau masculinos com menos de 45 anos

e femininos com menos de 55 anos.

5.5.1.14 Maturagao sexual

No follow-up, os participantes receberam uma descricdo breve das transformacgdes
ocorridas nesta fase pela médica pesquisadora, em local reservado. A maturacao sexual foi
autorreferida a partir da observacdo de imagens do estadiamento puberal organizado por Tanner

(Anexo G) (TANNER, 1962).
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5.5.1.15 Dados sociodemograficos

No baseline e follow-up, para descrigdo dos participantes do estudo foram coletados
dados sociodemograficos por questionario desenvolvido para o estudo. Os dados coletados
foram idade (anos), sexo (masculino/feminino), cor da pele (autorreferida) e renda (nimero de

salarios minimos), escolaridade (anos de estudo) da crianga, adolescente e pais/responsaveis.

5.5.1.16 Clusters de comportamentos de estilo de vida

No baseline, os fatores de risco cardiovascular comportamentais também foram
avaliados agrupados. Foi realizada analise de cluster em duas etapas, uma combinagdo de duas
abordagens: cluster hierarquico e nao hierarquico para maximizar a semelhanca e variabilidade
entre os clusters de comportamentos de estilo de vida. Esta abordagem permite trabalhar com
varidveis categoricas e continuas. O critério log-verossimilhanga foi utilizado para a medida da
distancia. O critério de cluster foi o critério Bayesiano de Schwarz (BIC) (HAN; PEIL;
KAMBER, 2011). Para avaliar a qualidade dos clusters de comportamentos de estilo de vida
foi utilizado medida da silhueta. A medida da silhueta indica a distancia média entre as variaveis
do cluster (coesdao) com a distancia média das varidveis com os outros clusters (separagao),
valores cima de 0,2 foram considerados aceitaveis (ROUSSEEUW, 1987; SARSTEDT; MOOI,
2014).

Os seguintes possiveis fatores de risco cardiovascular comportamentais foram testados na
analise de cluster: fumo passivo (sim); atividade fisica (escore); comportamento sedentario
(horas); tempo de tela (>2 horas versus <2 horas); comportamento sedentdrio (=8 horas versus
<8 horas); fumo passivo (sim versus ndo); consumo alimentar (grupos alimentares utilizado na
analise do padrao alimentar: carne, ovos, leite, feijao, legumes, frutas, arroz, tubérculos, pao,
massas, carne processada, alimentos prontos para o consumo/fast-food, biscoitos doces/cereais
matinais, doces, produtos adogados, salgadinhos, miojo, bebidas agucaradas, biscoitos caseiros,
café e cha). Posteriormente, os clusters de comportamentos de estilo de vida foram examinados
com base em estudos prévios para verificar a logica dos clusters. Os clusters foram rotulados
com base em valores altos ou baixos para comportamentos de estilo de vida, ou seja, suas
caracteristicas predominantes. Os fatores de risco cardiovascular comportamentais que foram
incluidos no clusters foram comportamento sedentario, atividade fisica, bebidas agucaradas,
carne processada, alimentos prontos para o consumo/fast food, frutas, salgadinhos, produtos
adocados, doces, feijao, legumes, carne e biscoitos doces/cereais matinais. Para realizacdo de
andlises analiticas, os participantes foram classificados de acordo com o cluster de

comportamentos de estilo de vida que pertencerem.
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5.5.1.17 Dados relacionados a COVID-19

No follow-up foram coletados dados relacionados a COVID-19, no momento remoto
via telefone, por meio de perguntas fechadas e abertas. O questionario sobre COVID-19 foi
adaptado com base em estudos prévios sobre mudancas de estilo de vida durante a pandemia
COVID-19 em criangas ¢ adolescentes (CARROLL et al., 2020; DI RENZO et al., 2020;
KUMARI et al., 2020; MOORE et al., 2020; RUIZ-ROSO et al., 2020).

Dados clinicos sobre a COVID-19: foi avaliado teste positivo para SARS-CoV-2

(participante e familia), sintomas, gravidade dos sintomas, nivel de isolamento social dos
participantes e seus familiares em trés periodos da pandemia: a) marco de 2020, b) outubro de
2020 e c) dezembro de 2020/janciro de 2021. Os participantes também relataram seu
acompanhamento rotineiro de cardiologista pediatrico durante a pandemia. Além disso,
também foi avaliado a questao socioecondmica durante a pandemia.

Estilo de vida durante a pandemia da COVID-19: Os comportamentos de estilo de vida

avaliados foram consumo alimentar, atividade fisica, comportamento sedentario ¢ sono. O
consumo alimentar foi avaliado por meio de questionario de frequéncia alimentar (RUIZ-ROSO
et al., 2020). A atividade fisica foi avaliada com base no International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ) (RUIZ-ROSO et al., 2020). A atividade fisica foi categorizada em: ativo
antes e durante a pandemia, ativo durante a pandemia, inativo antes e durante a pandemia e
inativo durante a pandemia. Além disso, as mudancas de atividade fisica foram avaliadas em
comparagao com antes da pandemia, e foram categorizadas como constante, aumento e redugao.
O comportamento sedentario foi avaliado pela soma das horas gastas em computador,
smartphone e televisdo por dia. Comportamento sedentario foi considerado >2 horas/dia
(TREMBLAY et al., 2011) e foi categorizado em comportamento sedentario antes e durante a
pandemia, comportamento sedentario durante a pandemia, sem comportamento sedentario
antes e durante a pandemia e sem comportamento sedentdrio durante a pandemia e também
categorizado em aumento e constante, em relagdo a antes da pandemia. Também foram
avaliadas a duracdo do sono antes e durante a pandemia e a qualidade do sono durante a
pandemia em comparagdo com antes da pandemia e categorizadas em: melhor, semelhante,
pior. Além disso, as mudangas nas horas de sono por noite foram categorizadas em: inalteradas,
mais do que o habitual e menos do que o habitual.

Padrao alimentar durante pandemia da COVID-19: O padrao alimentar foi derivado da

analise de componentes principais com base nos 10 grupos de alimentos: feijao/grao-de-
bico/lentilhas, pastéis fritos, legumes, doces, frutas, leite, carnes, ovos, refrigerantes e alimentos

ultraprocessados. A variavel de entrada foi a frequéncia de ingestdo alimentar categorizada em
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<5 dias/semana e >5 dias/semana, que utiliza uma matriz de correlagdo tetracdrica a partir de
dados bindrios. O teste estatistico KMO foi utilizado para verificar a aplicabilidade da analise
fatorial (>0,50 foram considerados aceitaveis). Autovalores >1,5 e o scree plot foram usados
para reter o nimero de padrdes alimentares. A rotagdo ortogonal varimax foi realizada para
simplificar a interpretagdo do padrdo alimentar. Cargas fatoriais >0,30 foram consideradas
representativas do padrdo alimentar. Posteriormente, os padrdes alimentares foram nomeados
de acordo com os grupos de alimentos em cada padrao alimentar. Apds a extracdo do padrao
alimentar, foram obtidos escores individuais de cada padrdo alimentar e divididos em: baixa
adesdo ao padrdo alimentar (<percentil 75) e alta adesdo ao padrdo alimentar (>percentil 75).
Em seguida, as mudangas de padrdo alimentar em comparagdo com antes da pandemia foram
categorizadas como mais saudaveis e menos saudaveis de acordo com a mudanca de baixa
adesdo a padrdo alimentar “ndo saudavel” ou “saudavel” para alta adesdao a padrdo alimentar
“nao saudavel” ou “saudavel” e vice-versa.

Agrupamento das mudancas de comportamentos de estilo de vida durante pandemia da

COVID-19: para facilitar as interpretagdes, para cada mudanga nos comportamentos de estilo
de vida durante a pandemia, os pacientes foram categorizados em dois grupos com base em
estilo de vida saudavel e ndao saudavel: as mudangas no estilo de vida saudavel foram definidas
como padrdo alimentar sauddvel (ou seja, mudanca para alta adesdo ao padrdao alimentar
saudavel durante a pandemia e mudanga para baixa adesdo ao padrdo alimentar nao saudavel
durante a pandemia), atividade fisica saudavel (ou seja, aumento da atividade fisica durante a
pandemia), comportamento sedentario saudavel (ou seja, comportamento sedentario reduzido
durante a pandemia) e sono saudavel (aumento da dura¢do do sono durante a pandemia). Por
outro lado, as mudancas no estilo de vida ndo saudavel foram definidas como padrio alimentar
ndo saudavel (ou seja, mudancga para alta adesdo ao padrdo alimentar ndo saudavel durante a
pandemia e mudanga para baixa adesdo ao padrdo alimentar saudavel durante a pandemia),
atividade fisica ndo saudavel (ou seja, atividade fisica reduzida durante a pandemia),
comportamento sedentario nao saudavel (ou seja, aumento do comportamento sedentario
durante a pandemia) e sono nao saudavel (ou seja, sono reduzido durante a pandemia). Depois
disso, foram avaliadas as frequéncias de combinagdes gerais (ou seja, todas as quatro, trés em
quatro, duas em quatro, uma em quatro, nenhuma) e especificas (ou seja, padrao alimentar,
comportamento sedentario e sono e outras combinagdes especificas) de mudangas de estilo de

vida durante a pandemia.
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Ainda, no follow-up, no momento presencial, foi avaliado novamente, se teste positivo
para SARS-CoV-2 (participante e familia), més e ano da infecc¢do, sintomas, gravidade dos

sintomas, bem como a vacinagao contra SARS-CoV-2.

5.6 PROCESSAMENTO E ANALISE DE DADOS

Os dados coletados no baseline e no follow-up foram tabulados no programa Microsoft
Office Excel 2019® e a analise estatistica nos programas estatisticos: Statistic Package for the
Social Sciences (SPSS) for Windows, versao 23.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) e STATA
versao 13.0 (Stata Corporation, College Station, Texas, EUA). As varidveis categoricas foram
descritas em categorias de frequéncia relativas e absolutas e as varidveis quantitativas foram
apresentadas em média e desvio padrao ou mediana e intervalo interquartil, dependendo da
simetria. A verificagdo da normalidade das varidveis quantitativas foi realizada por meio do

teste de Kolmogorov-Sminorv, histograma e coeficiente de variagao.

Para responder o objetivo da presente tese: identificar os padrdes alimentares e suas
associagdes com fatores de risco cardiovascular e espessura média-intimal da carétida:
e Os padrdes alimentares foram gerados pela analise de componentes principais
como citado anteriormente no item 5. 5. 1. 5.1
e A associagdo entre padroes alimentares e fatores de risco cardiovascular foi por
meio de regressdo logistica simples e multivariada, com entrada de varidveis
pelo procedimento forward selection. As variaveis que apresentarem p<0,20 na
analise bivariada foram incluidas. As andlises foram ajustadas por fatores

confundidores: para obesidade central: idade, sexo, renda, historico familiar para

obesidade, tipo de cardiopatia congénita, tempo de pos operatorio (anos) e para
PCR-us: os ajustes para obesidade central além de obesidade central e tempo de
tela (horas). Os resultados foram expressos em odds ratio (OR), com intervalo
de confianga de 95% (IC 95%).

e A associagdo entre padrdes alimentares e EMIc foi por meio de regressdo linear
simples e multivariada, com entrada de varidveis pelo procedimento forward
selection. As variaveis com distribui¢des assimétricas foram transformadas em
logaritmo. As variadveis que apresentarem p<0,20 na analise bivariada foram
incluidas e aquelas que apresentaram multicolinearidade foram excluidas na

analise ajustada (r>0,8). Foram verificados os pressupostos da regressao linear:
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distribuicdo normal da variavel desfecho, amostras independentes, linearidade,
homoscedasticidade. O fator de inflagdo da variancia e correlagdo foram usados
para analisar a colinearidade entre as variaveis. Os fatores de confusdao foram
selecionados com base no critério estatistico e literatura e, foram idade, sexo,
renda, tipo de cardiopatia congénita de acordo com a classificagio CID-10,
tempo de pos operatorio (anos), nimero de internagdes por infeccdo, teve
circulagao extracorpérea na primeira cirurgia, uso de medicagdo, circunferéncia
da cintura, LDL-, triglicerideos, PCR-us, tempo de tela (horas), fumo passivo e
historico familiar para doengas cardiovasculares. Os resultados foram expressos

em beta-coeficiente () com IC 95%.

Para responder o objetivo da presente tese: identificar os clusters de comportamentos de

estilo de vida e suas associa¢des com fatores para aterosclerose subclinica:

Os clusters de comportamentos de estilo de vida foram gerados pela analise de
cluster em duas etapas, como descrito no item 5. 5. 1. 16.

Para verificar a associacdo entre os clusters de comportamentos de estilo de vida
e fatores de risco para aterosclerose foi aplicada regressao logistica simples e
multivariada, com entrada de variaveis pelo procedimento forward selection. As
variaveis que apresentarem p<0,20 na analise bivariada foram incluidas. Todos
os fatores de risco para aterosclerose foram ajustado para idade, sexo e renda
(Ajuste 1) e posteriormente, foram ajustados especificamente para cada fator de

risco cardiovascular: para obesidade e obesidade central: tipo de cardiopatia

congénita e tempo de pos-operatdrio; para EMIc elevada: tipo de cardiopatia

congénita, tempo de pods-operatorio, obesidade central e PCR-us; para outros

fatores de risco para aterosclerose: tipo cardiopatia congénita, tempo de pods-

operatorio e obesidade central (Ajuste 2). Os resultados foram expressos em 3,

com IC 95%.

Para responder o objetivo da presente tese: descrever as mudangas de comportamentos

de estilo de vida durante a pandemia e suas associacdes com a complexidade da cardiopatia

congeénita:

Os padrdes alimentares foram gerados pela anédlise de componentes principais

como citado anteriormente no item 5.5.5.1.17
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e O agrupamento de mudangas de estilo de vida durante a pandemia foi realizado
como descrito no item 5.5.5.1.17

e Para avaliar a associagdo da complexidade da cardiopatia congénita com as
mudangas de estilo de vida foram aplicadas regressoes logisticas multinominais
ajustadas para possiveis confundidores: idade, sexo e renda familiar. Os

resultados foram expressos em OR e respectivo IC 95%.

Para responder o objetivo da presente tese: descrever os mediadores inflamatorios e suas
associagdes com espessura média-intimal da cardtida:

e Para avaliar a associa¢do entre mediadores inflamatoérios e EMIc foi aplicada a
regressdo linear simples e multivariada, com entrada de varidveis pelo
procedimento forward selection, com remocdo das variaveis com valor de p
<0,20, em ordem decrescente. Foram verificados os pressupostos da regressao
linear: distribuicdo normal da variavel desfecho, amostras independentes,
linearidade, homoscedasticidade. As variaveis assimétricas foram transformadas
em logaritmo para preencher os pressupostos da regressdo linear e
posteriormente transformadas em nUmero natural. O fator de inflacdo da
variancia e correlagdo foram usados para analisar a colinearidade entre as
variaveis. Os possiveis fatores de confusdo foram idade, sexo, renda per capita,
tipo de cardiopatia congénita, tempo de poOs operatorio, hospitalizagdes por
infeccdo, circunferéncia da cintura, uso de medicamentos, atividade fisica
(escore), qualidade do sono (escore), LDL-c (mg/dL), HOMA-IR, historico
familiar para doenca cardiovascular e padrao alimentar nao saudavel e saudavel.
Foram realizadas regressdo linear simples e multivariada estratificadas por
adiposidade central para investigar as associagdes entre mediadores
inflamatorios e cIMT, os mesmos fatores de confusdo foram utilizados. Os

resultados foram descritos em 3, com IC 95%.

Para responder o objetivo do projeto de tese: investigar a associagdo entre fatores de

risco cardiovascular e espessura média-intimal da carotida apds 5 anos de acompanhamento:
e Para comparagdes entre as variaveis no baseline e no follow-up foram avaliadas
pelo teste t pareado de Student ou teste de Wilcoxon e qui-quadrado de

McNemar;
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Para comparar as caracteristicas socioecondmicas e clinicas dos pacientes que
nao participaram do follow-up e dos pacientes do follow-up foram aplicados os
testes de T-Student ou Mann-Whitney;

Para avaliar a associacdo entre os fatores com EMIc apdés 5 anos de
acompanhamento foi aplicada regressdo linear simples e multivariada, com
entrada de variaveis pelo procedimento forward selection. As variaveis que
apresentarem p<0,20 na analise bivariada foram incluidas na analise ajustada e
aquelas que apresentaram multicolinearidade foram excluidas do modelo
(r>0,8). Foram verificados os pressupostos da regressdo linear: distribuigdo
normal da variavel desfecho, amostras independentes, linearidade,
homoscedasticidade. As varidveis assimétricas foram transformadas em
logaritmo para preencher os pressupostos da regressao linear e posteriormente
transformadas em nimero natural. O fator de inflacdo da variancia e correlagao
foram usados para analisar a colinearidade entre as varidveis. As analises
multivariadas foram ajustadas para possiveis fatores de confusdo: para

associacdo entre tipo de cardiopatia congénita ¢ EMIc em 5 anos de

acompanhamento por idade, sexo, renda per capita, tempo de pds-operatorio,

uso de medicacdo, maturagdo sexual, atividade fisica e mudanga de
comportamentos de estilo de vida ndo saudéaveis durante a pandemia COVID-

19; para associacdo entre fatores de risco cardiovascular ¢ EMIc em 5 anos de

acompanhamento, as mesmas variaveis de ajustes foram citadas anteriormente e

também foi incluido o tipo de cardiopatia congénita; para a associacdo entre

comportamento de estilo de vida e EMIc em 5 anos de acompanhamento, os

mesmos ajustes foram incluidos para associagdo entre fatores de risco
cardiovascular e EMIc em 5 anos de acompanhamento e também foram
incluidos a circunferéncia da cintura, LDL-c ¢ PCR-us. Os resultados foram

descritos em 3, com IC 95%.
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5.7 PROCEDIMENTOS ETICOS DA PESQUISA

O projeto do baseline foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Infantil
Joana de Gusmao, com nimero de parecer 1.672.255/2016 e com emenda do projeto aprovada
com numero de parecer 1.877.783/2016 (ANEXO H) e o projeto do follow-up foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Santa
Catarina (UFSC), com numero de parecer 3.729.576/2019 e com emenda do projeto aprovada
com numero de parecer 5.385.043/2022 (ANEXO I). Os responsaveis pelos participantes foram
informados sobre os objetivos, métodos e delineamento do estudo por meio de uma explicagao
verbal durante as consultas de rotina com a cardiologista pediatrica ou via telefone. Uma vez
cientes da natureza dos procedimentos e desconfortos aos quais foram submetidos, com
capacidade de livre arbitrio e sem qualquer coacao, foram convidados a participar do estudo e
apos assinarem o TCLE na baseline (Anexo A) e no follow-up (Apéndice C) e TALE no
baseline (Anexo B) e no follow-up (Apéndice D), no caso de menores de idade que estejam
possibilitados de assinar, foram incluidos no estudo. No follow-up, no momento remoto, o
TCLE e TALE foram enviados por e-mail em formato Google Forms® (Google LLC, Menlo
Park, CA, EUA) e somente apos o retorno do TCLE e TALE preenchido foi realizada a
entrevista por telefone ou video chamada. Ainda, no momento presencial do follow-up foi
novamente solicitado a assinatura do TCLE e TALE via em papel.

A pesquisa obedeceu as recomendacdes para pesquisas biomédicas envolvendo seres
humanos propostas pela Resolugdo n® 466 de 2012, do Conselho Nacional de Satde. A
Resolucdo CNS/MS 466/12 considera que toda pesquisa implica em riscos aos participantes,
entendendo, em seu item I1.22 - risco da pesquisa como a "possibilidade de danos a dimensao
fisica, psiquica, moral, intelectual, social, cultural ou espiritual do ser humano, em qualquer
pesquisa e dela decorrente". Os pesquisadores pretendem minimiza-los mantendo o sigilo e a
confidencialidade dos dados coletados. O anonimato dos participantes foi garantido, pois sua
identificacdo na ficha de coleta de dados foi retirada apds o encerramento da coleta e digitagao
dos dados. Os dados coletados foram arquivados em local seguro pelo periodo de cinco anos e

posteriormente serdo incinerados.



93

6 RESULTADOS

Os resultados da tese estdo descritos em formato de artigos cientificos, os quais foram
escritos de forma a responder aos objetivos propostos na presente tese. Os dados do baseline
foram utilizados para o desenvolvimento de dois estudos transversais do Floripa CHild Study.
Inicialmente, ¢ apresentado o primeiro artigo referente a tese, publicado no periddico European
Journal of Nutrition (Qualis Nutri¢ao (2013-2016): A1l e fator de impacto (2020): 5.614). Esse
primeiro artigo foi um estudo transversal com o objetivo de identificar os padrdes alimentares
e suas associagdes com fatores de risco cardiovascular e EMIc. (HONICKY M.; SOUZA J. N.;
CARDOSO S. M.; VIEIRA F.G.K.; BACK I. C.; HINNING P. MORENO Y.M.F Dietary
patterns are associated with central adiposity and carotid intima-media thickness in children
and adolescents with congenital heart disease. European Journal of Nutrition. v. 60, n. 8, p.
4295-4306, 2021. doi: 10.1007/s00394-021-02586-0).

Posteriormente, para aprofundar a tematica sobre fatores de risco comportamentais
relacionados a fatores risco para aterosclerose em criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita e pela importancia de avaliar um conjunto de comportamentos de estilo de vida foi
elaborado o segundo artigo referente a tese publicado no periodico Applied Physiology,
Nutrition, and Metabolism (Qualis Nutricdo (2013-2016): sem informagao; fator de impacto
(2020): 2.665). Esse artigo teve o objetivo de descrever clusters de comportamentos de estilo
de vida e suas associa¢des com fatores de risco para aterosclerose em criangas e adolescentes
com cardiopatia congénita (HONICKY M.; CARDOSO S. M.; LIMA L. R. A.; SILVA D. A.
S.; LIMA T. R.; BACK 1. C.; MORENO Y.M.F. Clusters of lifestyle behaviors associated with
atherosclerosis risk factors in children and adolescents with congenital heart disease: Floripa
CHild Study. Applied Physiology, Nutrition, and Metabolism. doi: 10.1139/apnm-2022-0091)

Em razdo da pandemia da COVID-19 foi desenvolvido um estudo com objetivo de explorar
o impacto da pandemia da COVID-19 em criancgas e adolescentes com cardiopatia congénita
visto que tanto o diagnostico de SARS-CoV-2 como o isolamento social tem influéncia nas
exposicoes e desfechos da presente tese, deste modo, foi elaborado o terceiro artigo referente a
tese com aceite para publicacdo no periddico Revista Paulista de Pediatria (Qualis Nutricao
(2013-2016): B2 e fator de impacto: sem informacdo). Esse terceiro artigo foi um estudo
transversal alinhado ao Floripa CHild Study com o objetivo de descrever as mudangas de
comportamentos de estilo de vida durante a pandemia e suas associacdes com a complexidade
da cardiopatia congénita (HONICKY M.; CARDOSO S. M.; LIMA L. R. A.; SOUZA J. N;
VIEIRA F.G.K.; BACK 1. C.; MORENO Y.M.F Changes in lifestyle behaviors during the
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COVID-19 pandemic in children and adolescents with congenital heart disease. Revista
Paulista de Pediatria. accepted article: v. 41, 2023).

Ainda, considerando que a inflamacao € a principal fisiopatologia da aterosclerose, bem
como, até o presente momento ndo se conhece a descricdo dos mediadores inflamatdrios e suas
associagdes com aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita
apos procedimento cardiaco, o quarto manuscrito referente a tese foi desenvolvido, baseado nos
dados do follow-up do Floripa CHild Study, com o objetivo de descrever os mediadores
inflamatérios e suas associagdes com EMIc em criancas e adolescentes com cardiopatia
congénita. Esse manuscrito esta estruturado para futura submissao.

Por fim, para completar a investigacdo sobre os fatores de risco cardiovascular relacionado
a aterosclerose subclinica, o quinto manuscrito oriundo da tese teve por objetivo atender ao
objetivo geral da tese e investigar os fatores de risco cardiovascular associados com a EMIc
apods 5 anos de seguimento em estudo de coorte Floripa CHild Study (2017-2022). O manuscrito
esté estruturado para futura submissao.

Além disso, foi desenvolvido produto técnico para divulgacdo dos resultados da presente
tese. Foi elaborado manual educativo para preven¢ao de doengas cardiovasculares para os
participantes do estudo Floripa CHild Study disponivel em pasta do Google Drive® (Google
LLC, Menlo Park, CA, EUA). O manual prevencao de doengas cardiovasculares adquiridas em
criancas e adolescentes com cardiopatia congénita pode ser acessado por meio do link:

<https://drive.google.com/drive/folders/1 AODRrjHoswKR Sn2WZkIL vkjuxBuMCljlg?usp=sha

ring>.


https://drive.google.com/drive/folders/1A0DRrjHoswKRSn2WZkLvkjuxBuMCIjlq?usp=sharing
https://drive.google.com/drive/folders/1A0DRrjHoswKRSn2WZkLvkjuxBuMCIjlq?usp=sharing
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6.1 ARTIGO 1

O primeiro artigo original apresentado como resultado desta tese aborda sobre os padroes
alimentares e suas associacdes com fatores de risco cardiovascular ¢ EMIc em criancas e adolescentes

com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco.

HONICKY M.; SOUZA J. N.; CARDOSO S. M.; VIEIRA F. G. K.; BACK I. C.; HINNING P.
MORENO Y. M. F. Dietary patterns are associated with central adiposity and carotid intima-media
thickness in children and adolescents with congenital heart disease. European Journal of Nutrition. v.
60, n. 8, p. 4295-4306, 2021. doi: 10.1007/s00394-021-02586-0.

Link do artigo: <https://link.springer.com/article/10.1007/s00394-021-02586-0>

Abstract

Purpose: Unhealthy dietary patterns (DP) in childhood are associated with cardiovascular disease in
adulthood. DP in children and adolescents with congenital heart disease (CHD) are unknown. The aims
of this study were to describe DPs of children and adolescents with CHD and to evaluate their
associations with central adiposity, high-sensitivity C-reactive protein (hs-

CRP) and carotid intima-media thickness (cIMT).

Methods: A cross-sectional study including 232 children and adolescents with CHD. Dietary data were
based on three 24-h dietary recalls. Central adiposity was evaluated by waist circumference. hs-CRPs
were determined by nephelometry. The cIMT was measured using ultrasound. DPs were identified using
principal component analysis. Data were examined using

logistic and linear regressions.

Results: Six DPs were identified. In multivariable-adjusted analysis, unhealthy DP (high intake of
poultry, red meat, cold cuts and processed meats, soft drinks and sweetened beverages) and healthy DP
(high intake of fish, eggs, bread, beans, tubers and roots, fruit and fruit juice) were associated with
increased and decreased odds of central adiposity, respectively (odds ratio (OR): 2.10; 95% confidence
interval (95% CI) 1.09; 4.02; OR: 0.48 95% CI 0.24; 0.93). Besides, low-fat dairy DP (high intake of
low-fat milk and dairy, mixed dishes, ultra-processed breads, candy and chocolate) was inversely
associated with cIMT (5: — 0.024; 95% CI — 0.04; — 0.01).

Conclusion: Unhealthy DP seems to increase the risk of central adiposity, while the healthy DP seems
to decrease the risk of central adiposity. Still, low-fat dairy DP was inversely associated with cIMT.
These findings may be helpful to develop nutrition recommendations for early cardiovascular disease

prevention in children and adolescents with CHD.

Keywords: Dietary patterns, Principal component analysis, Atherosclerosis, Cardiovascular disease

risk factors, Congenital heart disease.


https://link.springer.com/article/10.1007/s00394-021-02586-0
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6.2 ARTIGO?2

O segundo artigo original apresentado como resultado desta tese aborda sobre a identificacao
de clusters de comportamentos de estilo de vida e suas associagdes com fatores de risco para
aterosclerose em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento

cardiaco.

HONICKY M.; CARDOSO S. M.; BACK L. C.; LIMA L. R. A.; LIMA T. R.; MORENO Y. M. F.
Clusters of lifestyle behaviors associated with atherosclerosis risk factors in children and adolescents
with congenital heart disease: Floripa CHild Study. Applied Physiology, Nutrition, and Metabolism. doi:
10.1139/apnm-2022-0091.

Link do artigo:< https://cdnsciencepub.com/doi/abs/10.1139/apnm-2022-0091 >

ABSTRACT

Secondary cardiovascular disease is the main cause of mortality in congenital heart disease (CHD)
patients. The cardiovascular risk could be widely prevented with adherence to a healthy lifestyle,
however, clusters of lifestyle behaviors related to atherosclerosis risk factors in children and adolescents
with CHD remain unclear. We aimed to describe the clusters of lifestyle behaviors of children and
adolescents with CHD and to evaluate their association with atherosclerosis risk factors. Cross-sectional
study on 227 children and adolescents with CHD (median age: 10.02 [IQR: 7.08-13.02] years). Dietary
intake, physical activity (PA), and sedentary behavior (SB) were evaluated. Clusters of lifestyle
behaviors were determined using two-step cluster analysis. Atherosclerosis risk factors evaluated
include body fat mass, central obesity, blood pressure, lipid parameters, glucose, C-reactive protein, and
carotid intima-media thickness (cIMT). Multiple logistic regressions were used. The “unhealthy: high
SB + low PA” cluster was associated with elevated body fat mass, central obesity, and elevated cIMT.
Furthermore, the “unhealthy: low PA + unhealthy eating habits” cluster was associated with elevated
body fat mass, central obesity, and elevated glucose. The unhealthier lifestyle behavior clusters were
associated with atherosclerosis risk factors in children and adolescents with CHD. Multidisciplinary

strategies to promote healthy behaviors are needed to prevent cardiovascular disease in later life.

Key words: Congenital heart disease; Cluster analysis; Lifestyle; Cardiovascular Risk Factors; Carotid

Intima-Media Thickness, Obesity


https://cdnsciencepub.com/doi/abs/10.1139/apnm-2022-0091
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6.3 ARTIGO 3

O terceiro artigo original apresentado como resultado desta tese aborda sobre as mudangas de
comportamentos de estilo de vida durante a pandemia COVID-19 e suas associagdes com a
complexidade da cardiopatia congénita em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita

submetidos a procedimento cardiaco.

HONICKY M.; CARDOSO S. M.; SOUZA J. N; LIMA L. R. A;; VIEIRA F. G. K.; BACK L. C;
MORENO Y. M. F. Changes in lifestyle behaviors during the COVID-19 pandemic in children and

adolescents with congenital heart disease. Revista Paulista de Pediatria, accepted article: v. 41, 2023.

ABSTRACT

Objective: To describe the changes in lifestyle behaviors during the pandemic in children and
adolescents with congenital heart disease and to investigate the association of congenital heart disease
complexity with lifestyle behavior changes.

Methods: Cross-sectional study with 127 children and adolescents with congenital heart disease, who
underwent cardiac procedure (mean postoperative time: 10.11 +3.13 years, conducted between
December 2020 and January 2021. Lifestyle behaviors (dietary intake, physical activity, sedentary
behavior, and sleep) were assessed by telephone interview based on validated questionnaires. Dietary
patterns were identified using principal component analysis. Frequency of general and specific
combinations of healthy and unhealthy lifestyle behavior changes was evaluated. Multinomial logistic
regressions were used to test the association between congenital heart disease complexity and changes
in lifestyle behavior.

Results: The main lifestyle behaviors acquired during pandemic were: 83.5% had decreased physical
activity, 37.0% had increased sedentary behavior, 26.0% sleep more than usual and 23.6% took a change
to a less-healthy dietary patterns. Almost half (41.8%) of participants had at least one unhealthy change
in lifestyle behavior during pandemic. Complex congenital heart diseases were associated with increased
sedentary behavior during the pandemic (odds ratio: 3.49, confidence interval 95%: 1.23;9.90).
Conclusions: Children and adolescents with congenital heart disease have unhealthy lifestyle behavior

during the pandemic, mainly in the form of reduced physical activity and increased sedentary behavior.

Keywords: COVID-19; Dietary pattern, Sleep; Physical activity; Sedentary behavior; Congenital heart

disease.
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6.4 MANUSCRITO 4

O quarto manuscrito original apresentado como resultado desta tese aborda sobre os mediadores
inflamatérios e sua associagdo com a aterosclerose subclinica estratificado pela adiposidade central em

criancas e adolescentes com cardiopatia congénita.

Title: Central adiposity contributes to the association between vascular cell adhesion molecule-1 and

carotid intima-media thickness in children and adolescents with congenital heart disease.

Abstract

Background: Children and adolescents with congenital heart disease (CHD) after cardiac procedure
commonly have obesity and are more vulnerable to vascular inflammation, which can trigger an
acceleration of atherosclerosis progression. However, studies evaluating inflammatory mediators related
to atherosclerosis in this population remain unclear. This study aimed to investigate the inflammatory
mediators associated with carotid intima-media thickness (cIMT) stratified by central adiposity.
Methods: Cross-sectional study with data from Floripa CHild Study (2021/2022). Sociodemographic
and clinical characteristics were evaluated. Blood pressure, lipid and glucose profile, anthropometric
parameters and behavioral factors were assessed as risk factors. Central adiposity was defined as waist
circumference percentile >75" by age and sex. Serum inflammatory mediators: cytokines (interleukin
(IL)-8, IL-1pB, IL-6, IL-10, IL-12p70 and tumor necrosis factor (TNF)), adhesion molecules (vascular
cell adhesion molecule-1 (VCAM-1), intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) and E-selectin)) and
high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) were measured. cIMT was evaluated using ultrasound.
Linear regressions were applied and p<0.05 was considered significant. Results: A total of 118 patients
with CHD after cardiac procedure (median age was 13.05 years [10.01-14.11], 50.8% female and mean
postoperative time was 11.00 years [8.76-13.10]) with 33.9% prevalence of central adiposity by waist
circumference. Patients with presence of central adiposity had higher hs-CRP, compared to non-central
adiposity (p<0.001). In the multiple linear regression stratified by central adiposity, only VCAM-1 was
positively associated with cIMT in patients with central adiposity (8: 0.148, 95% CI 0.049; 0.248,
p=0.006). Conclusions: Central adiposity may have an important role onset vascular inflammation in

atherosclerosis process in children and adolescents with CHD.

Key words: Congenital heart defects, Waist Circumference, Inflammation mediators, Cytokines,

Adhesion molecules, Atherosclerosis
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Central adiposity contributes to the association between vascular cell adhesion molecule-1 and carotid

intima-media thickness in children and adolescents with congenital heart disease.

Introduction

Low-grade inflammation plays an important role in the proatherogenic process, some
inflammatory mediators, such as high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), tumor necrosis factor-a
(TNF-a), vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1), intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) and
E-selectin are strongly associated with atherosclerosis markers and atherosclerotic plaque.! Besides, the
inflammatory burden in childhood is associated with an increased risk of early atherosclerosis.? The
carotid intima-media thickness (cIMT) is one subclinical atherosclerosis marker, which allows to identify
of early atherosclerotic stages.® Children and adolescents with congenital heart disease (CHD) have higher
mean cIMT than healthy children and adolescents.* >

Besides, children and adolescents with CHD appears to be more vulnerable to vascular
inflammation, it is highlighted that CHD patients may have an inflammatory process resulting from the

th

cardiac procedure,’ infection” and cardiovascular risk factors, mainly obesity,® ° unhealthy diet'® and

? in childhood, which all of these cardiovascular risk factors can trigger an

sedentary behavior®
acceleration of atherosclerosis.’ Moreover, the inflammatory process appears to be long-lasting in children
and adolescents with CHD, even after the cardiac procedure.” !! In addition, a significant correlation
between hs-CRP and body mass index in children and adolescents with CHD after the cardiac procedure
has been observed,'' which could indicate obesity-related inflammation in this population.

However, most of the previous studies in children and adolescents with CHD after cardiac
procedure have used only hs-CRP to identify atherosclerosis-related inflammation.>® ' Although hs-CRP
is a recognized and accessible atherosclerosis disease risk marker, the proatherogenic process involving a
large number of inflammatory mediators, such as cytokines and adhesion molecules, especially ICAM-1,
VCAM-1, which mediate the firm adhesion of leukocytes to endothelium, a component in the initiation
of atherosclerosis lesions.!> '* Moreover, obesity is associated with increased expression of pro-
inflammatory mediators.!* Thus, quantification of cytokines and adhesion molecules stratified by central
adiposity could be clinically useful to guide the screening for the risk group for atherosclerosis in children
and adolescents with CHD and then provide long-term strategies to improve cardiovascular health.
Therefore, the aim of this study was to investigate inflammatory mediators associated with cIMT stratified
by central adiposity in children and adolescents with CHD after cardiac procedure. We hypothesized that
children and adolescents with CHD had more vulnerability to vascular inflammation due to central
adiposity, which in turn, may increase the risk of subclinical atherosclerosis and cardiovascular disease

throughout life.
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Methods
Study subjects

Patients selected for this cross-sectional study were enrolled in the Floripa CHild (Congenital
Heart dIsease and atheroscLerosis in chilDren and adolescents) Study. In brief, Floripa CHild Study is a
5-years follow-up study designed to explore atherosclerosis risk factors in children and adolescents with
CHD. Data were collected from October 2021 to June 2022 in the cardiology outpatient care unit of
referral hospital in Southern Brazil. Inclusion criteria were children and adolescents with CHD, who
underwent surgery or interventional catheterization for CHD; aged between 5 and 18 years. Exclusion
criteria were patients who had been diagnosed with genetic syndromes, with clinical conditions that could
interfere with the anthropometric assessment, and the presence of chronic or acute inflammatory disease
15 days prior to the assessment. The protocol of this study was approved by the Ethics Committee for
Human Research at the Federal University of Santa Catarina (No. 5.385.043/2022) and was conducted
according to the Declaration of Helsinki and its later amendments. The ID of the Brazilian Clinical Trials
Registry: U1111-1260-3208. All parents and guardians of the patients signed the informed written consent

before the study began and children and adolescents gave their assent to participate in the study.

Cardiovascular risk factors

Vascular measurements: Blood pressure was measured with a suitable cuff size on the left arm using a
standard mercury sphygmomanometer according to standard procedure.!® Systolic and diastolic blood
pressure were expressed in percentile for sex, age and height. Carotid intima-media thickness (mm) was
performed with the patient placed in a supine position, with the head at a 45° angle to the opposite side
of the patient performed by a single trained pediatric cardiologist researcher. The images were obtained
using an ultrasound device (Philipps® EPIC CVX, United States), with a 7.5 MHz linear transducer
according to recommendation guideline.’ The sharpest images of cIMT were selected and analyzed, the
mean cIMT was defined as the mean values for intima-media thickness in the right common carotid during
diastole in the anterior and posterior wall 1 cm proximal to the bifurcation over a length of 1-2 cm using
automated software (Philipps® EPIC CVX, United States).

Metabolic markers: Lipid profile of total cholesterol (TC), high-density lipoprotein cholesterol (HDL-c),
low-density lipoprotein cholesterol (LDL-c) and triglycerides (TG) were measured by enzymatic
colorimetric assay. LDL cholesterol was calculated according to the Friedewald Formula. non-HDL-c
were calculated by the difference between TC and HDL-c. Lipid profile was expressed in mg/dL. Fasting
glucose was measured using enzymatic colorimetric assay, expressed in mg/dL. Insulin was determined
by chemiluminescence immunometric assay and expressed in pUI/mL. The homeostasis model
assessment of insulin resistance (HOMA-IR) was calculated as (fasting insulin (pUI/mL) x fasting
glycemia (mmol/L)/22.5).'6

Anthropometric parameters: Anthropometric measurements were taken by a single trained dietitian

researcher according to standard methods. Body weight was measured with a digital scale to the nearest
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0.1 kg and height was measured with a stadiometer attached to digital scale to the nearest 0.1 mm. The z-
scores for body mass index (BMI) for age were calculated according to World Health Organization
standards, with the aid of the WHO AnthroPlus 1.0.3® program. Waist circumference (WC) was evaluated
using an inelastic tape, with an accuracy of 0.1 cm, at the superior border of the iliac crest after a gentle
expiration without any pressure on body surface. The WC percentile was obtained in online software.!”

Central adiposity was classified as percentile >75" according to age and sex.'®

Cardiovascular behavioral risk factors

Physical activity score was measured using the Physical Activity Questionnaire for Children
(inactive: scores 1-3 versus active: scores 4-5).!” Screen time was evaluated by daily screen time (<2
hours/day versus >2 hours/day).?° Sleep duration was evaluated by the number of hours/minutes of sleep
during the past month (<7 hours/night versus 7-12 hours/night).?! Sleep quality was assessed by the
Pittsburgh Sleep Quality Index, which is composed of 7 components subjective sleep quality, sleep
latency, sleep duration, habitual sleep efficiency, sleep disturbances, use of sleeping medication and
daytime dysfunction during the past month?? (poor sleep quality: scores >6 versus good sleep quality:
scores <6). Diet was assessed using SAYCARE food frequency questionnaire that refers to habitual food
intake from the past 3 months, and was developed for children and adolescents in South America®. The
food frequency questionnaire was answered by children's parents or guardians or by the adolescents
themselves, and was adapted to apply by Google Forms®. This food frequency questionnaire was based
on 67 foods related to cardiovascular risks, including some typical or regional Brazilian foods. The 67
food groups were grouped based on the type of food or nutrient content and sources (animal, plant, ultra-
processed and other). Also, foods consumed weekly/daily by <5% of the sample and food failing to load
on any factor were excluded from dietary pattern (DP) analysis. A total of 31 food groups were defined
to identify the DPs. A description of food groups was described in Supplementary Table S1. To identify
the DPs, principal component analysis was applied. The input variable was the frequency of food intake
categorized in monthly intake versus weekly/daily intake, which uses a tetrachoric correlation matrix from
binary data. The Kaiser-Meyer-Olkin statistical test was used to verify the applicability of factor analysis,
values >0.50 were considered acceptable. Eigenvalues >1.5, the observation of the scree plot, total
variance related to each factor and interpretability were considered to retain the number of DPs. Also,
varimax orthogonal rotation was used to simplify DP interpretation. Food items with factor loadings >0.30
were considered representative of DPs. DPs were named according to the representative food group in
each DP. Thereafter, individual factor scores of each DP were obtained by command scores for regression.
Smoking exposure was assessed by the question for children and adolescents: “Does anyone smoke in

your home?”” Smoking exposure is defined as those participants answering yes.
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Inflammatory mediators

Fasting blood samples were collected from all patients to evaluate inflammatory mediators. After
centrifugation at 3.000 rpm at 4°C for 15 min, serum aliquots were collected and stored at -80°C until
assayed. Quantification of serum cytokines (interleukin-8 (IL-8), interleukin-1p3 (IL-1p), interleukin-6
(IL-6), interleukin-10 (IL-10), interleukin-12p70 (IL-12p70) and tumor necrosis factor (TNF)) (Human
Inflammatory Cytometric Bead Array kit), and serum adhesion molecules VCAM-1 (Human Soluble
CD106 Flex Set kit), [CAM-1 (Human Soluble CD54 Flex Set kit) and E-selectin (Human Soluble CD62E
Flex Set kit) were evaluated by flow cytometry (all kits from BS-Biosciences®, San Diego, CA, USA).
The cytokines and adhesion molecules were analyzed by FCAP Array® v. 3.0 software (BD-Biosciences®,
San Diego, CA, USA), according to the manufacturer's instructions. Cytokines were expressed in pg/mL
and adhesion molecules were expressed in ng/mL. CRP was measured using immunonephelometry assay

and expressed in mg/L.

Sociodemographic and clinical characteristics

Sociodemographic characteristics were evaluated: age, sex, per capita income and mother’s
education. Clinical characteristics were evaluated: CHD diagnoses based on the International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems-10 codes, embryological type, cardiac phenotype,
cardiac complexity, and extracardiac anomalies (conotruncal defects, non-conotruncal defects,
coarctation of aorta, ventricular septal defect, atrial septal defect and others)**, cardiac procedure, type of
cardiac surgery, postoperative time, hospitalizations for infections, medication use (angiotensin-
converting enzyme inhibitors, beta-blockers, diuretics, antiplatelet and anticoagulants), family history of
cardiovascular disease, pubertal status was self-reported based on the observation of images of the breast
(females) and genitals development (males) from Tanner maturity scale.”> Besides, data related COVID-
19 pandemic were evaluated: test positive for SARS-CoV-2 in patients and families, COVID-19
symptoms and vaccine for COVID-19 in patients.

Statistical analysis

The normality was evaluated with the Kolmogorov-Smirnov test, histograms and coefficient of
variation. Descriptive data were expressed as absolute numbers and percentages for categorical variables
and as mean and standard deviation (SD) or median and interquartile range [IQR] for continuous
variables. Differences between patients without central adiposity versus patients with central adiposity
were investigated using the Student’s test or Mann-Whitney test for continuous variables or chi-square
for categorical variables. Correlations were used to examine the associations of inflammatory mediators
and subclinical atherosclerosis with cardiovascular risk factors and behavioral cardiovascular risk factors.
Multiple linear regressions by forward selection procedure were used to determine the association
between inflammatory mediators and cIMT, adjusted for age, sex, per capita income, CHD diagnoses,

postoperative time, hospitalizations for infections, waist circumference, medication use, physical activity,
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sleep quality, LDL-c, HOMA-IR, family history for cardiovascular disease and unhealthy and healthy
DP. Asymmetric variables were normalized by mathematical transformations (log-transformation).
Variance and correlation inflations were used to analyze the collinearity between the variables. Covariates
were included based on the bivariate analysis (p<0.20) and potential confounders for cIMT. The results
for multiple linear regression were expressed as beta-coefficients (5) and 95% confidence intervals (CI).
Multiple linear regression stratified by central adiposity were conducted to investigate the associations
between inflammatory mediators and cIMT, and the same adjustment was used. Data analysis was
performed using the SPSS 23.0 (IBM SPSS Inc., Chicago, IL, USA), except for the DP analysis that was
performed by Stata 13.0 (Stata Corporation, College Station, TX). p-value <0.05 was considered

significant.

Results
Characteristics of the patients

A total of 118 children and adolescents with CHD were included in the present study
(Supplementary Figure S1). The majority of the patients were female (50.8%) and the median age was
13.05 years [10.01-14.11]. The main CHD diagnoses was non-conotruncal defects (28.0%) and mean
postoperative time was 11.00 years [8.76-13.10]. Based on the WC percentile, 40 patients had central
adiposity (33.9%). Sociodemographic and clinical characteristics of the of the cohort, stratified by central

adiposity are shown in Table 1.

Cardiovascular risk factors

The median cIMT was 0.450 [0.425;0.481] mm in total sample. Patients with central adiposity
had significantly higher systolic blood pressure (p=0.005), insulin (p<0.001), HOMA-IR (p<0.001) and
BMI for age (p<0.001), as well as significantly lower HDL-c (p=0.003), in comparison to patients without

central adiposity, but no differences were observed between cIMT and central adiposity. (Table 2)

Cardiovascular behavioral risk factors

Four DPs were identified, “Unhealthy” DP was represented mainly by ultra-processed foods,
“Healthy” DP was characterized by plant-based foods, “Breakfast” DP included mainly Brazilian
traditional breakfast foods and “Animal-based diet” DP was composed by animal-based foods
(Supplementary Table S2). Among the children and adolescents with CHD, 93.2% were inactive, 85.6%
had more than 2 hours/day of screen time and 11% had poor quality sleep. There were no differences in

any cardiovascular behavioral risk factors among patients with and without central adiposity (Table 3).

Inflammatory mediators
Although IL-12p70, IL-6, IL-8, VCAM-1, ICAM-1 and E-selectin were not significantly different

among patients with and without central adiposity, hs-CRP was significantly higher in central adiposity
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patients compared to patients without central adiposity (p=0.001) (Table 4). Serum concentrations of the
proinflammatory cytokine IL-12p70, IL-6, IL-8 and adhesion molecules VCAM-1, ICAM-1 and E-
selectin and hs-CRP were described in Table 4. The concentrations of the cytokines: IL-1p, IL-10 and

TNF were below the limit of detection.

Association between inflammatory mediators and cardiovascular risk factors

Significant correlations were observed between IL-12p70 and physical activity (r=-0.206,
p=0.030); between IL-8 and HDL-c (r=-0.189, p=0.041) and WC (r=0.192, p=0.037); between hs-CRP
and BMI for age (r=0.328, p<0.001), WC (r=0.306, p=0.001) and healthy DP (r=-0.333, p<0.001) and;
between ICAM-1 and sleep duration (r=0.224, p=0.018) and sleep quality (r=-0.220, p=0.020)
(Supplementary Table S3). In multiple linear regression, inflammatory mediators were not associated
with cIMT (p>0.05). However, in the multiple linear regression stratified by central adiposity, VCAM-1
was positively associated with cIMT only in patients with central adiposity (5. 0.148, 95% CI 0.049;
0.248, p=0.006). The other inflammatory mediators were not associated with cIMT in multiple linear

regression stratified by central adiposity (Table 5).

Discussion

There is evidence that children and adolescents with CHD the after cardiac procedure present low
degree inflammation assessed by hs-CRP,> ! however, hs-CRP is a non-specific inflammatory marker.
In the present study, pro-inflammatory cytokines (IL-6, IL-8 and IL-12p70) and adhesion molecules
(VCAM-1, ICAM-1 and E-selectin) were also expressed and hold specific information on endothelial
dysfunction and initiation of the pro-atherogenic process.'® Although the findings on inflammatory
mediators evaluated in this study are difficult to be compared due to the scarcity of similar studies in
children and adolescents with CHD, some studies that evaluated inflammatory mediators through
different methods, showed that girls in adolescence with obesity by BMI for age have higher expression
of pro-inflammatory cytokines (IL-6 and IL-8) than girls with normal weight*® and children and
adolescents with cardiovascular risk (presence of obesity, hypertension and diabetes) have higher
expression of adhesion molecules (ICAM-1, VCAM-1 and E-selectin), compared with healthy children
and adolescents.?”” The expression of cytokines and adhesion molecules can be explained by the presence
of the following factors in children and adolescents with CHD: a) inflammations resulting from cardiac
procedure® or infection’ b) adhesion of unhealthy diet'” and sedentary behavior® ® and c¢) cardiovascular
risk factors, mainly obesity.®°

In the present study, hs-CRP had significantly higher values in central adiposity patients,
compared with non-central adiposity. In addition, IL-8 and hs-CRP were correlated with waist
circumference, as well hs-CRP was significantly correlated with BMI for age in the present study. In the
same line, studies with children and adolescents with CHD reported an association between hs-CRP and

body mass index.” ' Moreover, the concentration of IL-8 was higher in children and adolescents with
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obesity, compared with non-obese.?® These findings suggest that children and adolescents with CHD had
obesity-related low-grade inflammation.

Previous studies reported that obesity was associated with cardiovascular risk factors, such as
elevated blood pressure,?® triglycerides and glucose’ in children and adolescents with CHD. One relevant
result of our study was that patients with central adiposity had significantly higher insulin and HOMA-
IR. A cross-sectional study found that children with CHD had higher insulin and HOMA-IR than healthy
children?, as well as young adults with CHD have a high prevalence of abnormal glucose metabolism.*°
Our findings extend the literature the harmful effects of obesity in children and adolescents with CHD
and add the finding the abnormal insulin and HOMA-IR values among patients with central adiposity,
highlighting that insulin resistance influences directly endothelial function,* conditions that may lead to
chronic inflammation-related diseases and atherosclerosis.

The VCAM-1 mediates the firm adhesion of leukocytes to the endothelium and is activated by
endothelial cells in response to cholesterol accumulation and pro-inflammatory cytokines in regions
predisposed to atherosclerotic plaques formation; thus, it is one of the main inflammatory mediators to be
expressed in the initiation of atherosclerotic lesions.!* Moreover, hypoxic and inflamed adipocytes are
suggested as regulatory for VCAM-1 expression.*? In this study, VCAM-1 was associated with cIMT only
in patients with central adiposity, independent of potential confounders. This finding is consistent with
previous studies, which described that concentrations of VCAM-1 are higher in obese children, compared

to non-obese,’> 3*

as well as VCAM-1 was associated with cIMT in adult patients with metabolic
syndrome® Moreover, extracellular vesicles from inflammatory adipocytes increased VCAM-1
expression in vascular endothelial cells, as well as increased leukocyte function,* consequently
endothelial dysfunctions and atherosclerosis. Therefore, VCAM-1 appear to have a dominant role in
atherosclerotic lesion initiation compared to other adhesion molecule, such as ICAM-1, because the
VCAM-1 expression is more restricted to vascular endothelial on atherosclerotic lesions than ICAM-1.3¢
In addition, VCAM-1 is suggested as a predictor of cardiovascular mortality.*” Thus, our findings suggest
that central adiposity plays a key role in vascular inflammation and the onset of atherosclerosis in children
and adolescents with CHD.

The vascular inflammation'? and onset of atherosclerosis®® could be altered by several modifying
factors, such as diet, sleep, physical activity, microbiota among others. In the present study, behavioral
cardiovascular risk factors were correlated with inflammatory mediators, IL-12p70 was inversely
correlated with physical activity; hs-CRP was inversely correlated with healthy DP and ICAM-1 was
correlated with sleep duration and inversely correlated with sleep quality. These findings suggest the
beneficial effect of adhering to a healthy lifestyle to balance the inflammatory process and are in
agreement with a review on the effect of lifestyle intervention in obese children and adolescents, that
described the anti-inflammatory role of a healthy diet and practice of physical activity to prevent chronic
inflammation-related diseases.** On the other hand, children with sleep disorders have higher

concentrations of IL-6, VCAM-1 and ICAM-1, contributing to the atherosclerosis process.*’
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The present study has some limitations: medical history before and shortly after cardiac procedure
was not evaluated, which could be interesting for further study on inflammation-related atherosclerosis;
the lack of evaluation of anti-inflammatory and pro-inflammatory cytokines, thus, it is not possible to
evaluate the inflammatory balance, which imbalance between pro-inflammatory and anti-inflammatory
or failure of the inflammation resolution mechanism could induce inflammatory responses associated with
rupture of the atherosclerotic plaque; the small sample size, may not have allowed identification of some
associations; the cross-sectional design does not enable the determination of cause-and-effect
relationships; the lack of representative control group, because a patients of study came from a wide
territory served by reference hospitals; CHD diagnoses of the study population may limit the
generalizability of findings to others populations. However, this study also has strengths: assessment of
cardiovascular behavioral factors related to inflammation as covariates, thus reducing the residual
confounding; dietary intake evaluated through DP, thus, considering the whole diet in combination and
interaction effects between foods and lastly, care to include stratified analysis for the presence of central

adiposity, because the obesity-related inflammation

Conclusions

In this cross-sectional study, central adiposity appears to favor the association between VCAM-1
and cIMT in children and adolescents with CHD. Moreover, patients with central adiposity have increased
systolic blood pressure, insulin, HOMA-IR and hs-CRP values, while decreased HDL-c values. These
results may guide to the incorporation of central adiposity into cardiovascular health screens to detect
early risk of inflammation and subclinical atherosclerosis risk to provide atheroprotective strategies in
children and adolescents with CHD, considering that the atherosclerosis progression can be slowed or
reversed through the healthy lifestyle and pharmacology therapy.*® Further longitudinal studies to explore
the imbalance between pro- and anti-inflammatory pathways and to develop cardiovascular risk scores

specific to children and adolescents with CHD after the cardiac procedure are needed.
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TABLES

Table 1. Sociodemographic and clinical characteristics in children and adolescents with CHD.
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All patients Patients without Patients with p-value
n=118 central adiposity central adiposity
n=78 n=40
Sociodemographic characteristics
Age 13.05 13.05 13.02 0.966
median [IQR] in years [10.01-14.11] [10.10-14.10] [10.34-14.11]
Sex, n (%) 0.563

Male 58 (49.2) 40 (51.3) 18 (45.0)

Female 60 (50.8) 38 (48.7) 22 (55.0)

Per capita income 1000.00 1033.33 1000.00 0.809
median [IQR] in R$* [600.00-1406.25] [550.00-1500.00] [652.08-1364.58]
Mother's education, n (%) 0.931

<10 years 26 (22.0) 17 (21.8) 9 (22.5)

>10 years 92 (78.0) 61(78.2) 31(77.5)

Clinical characteristics
CHD diagnoses 0.720

Conotruncal defects 27 (22.9) 17 (21.8) 10 (25.0)

Nonconotruncal defects 33 (28.0) 20 (25.6) 13 (32.5)

Coartation of aorta 21 (17.8) 13 (16.7) 8 (20.0)

Ventricular septal defect. 20 (16.9) 14 (17.9) 6 (15.0)

Atrial septal defect. 11(9.3) 9(11.5) 2(5.0)

Others 6(5.1) 5(6.4) 1(2.5)

Cardiac procedure, n (%) 0.511

Cardiac catheterization 25(21.2) 17 (21.8) 8 (20.0)

Cardiac surgery 93 (78.8) 61 (78.2) 32 (80.0)

Type of cardiac surgery, n (%) 0.442

With cardiopulmonary bypass 65 (55.1) 45 (57.7) 20 (50.0)

Without cardiopulmonary bypass 53 (44.9) 33 (42.3) 20 (50.0)
Postoperative time, 11.00 10.06 11.02 0.255
median [IQR] in years [8.76-13.10] [8.00-13.07] [9.31-14.00]
Hospitalizations 0.247
for infections, n (%)

No 91 (77.1) 63 (80.8) 28 (70.0)

Yes 27 (22.9) 15(19.2) 12 (30.0)

Medication use, n (%) 0.836

No 80 (67.8) 52 (66.7) 28 (70.0)

Yes 38 (32.2) 26 (33.3) 12 (30.0)

Family history of 0.558
cardiovascular disease, n (%)

No 83 (70.3) 55(70.5) 28 (70.0)

Yes 35(29.7) 23 (29.5) 12 (30.0)

Pubertal Status, n (%) 0.920

Stage 1 12 (10.2) 9(11.5) 3(7.5)

Stage 11 13 (11.0) 9(11.5) 4 (10.0)

Stage 111 48 (40.7) 32 (41.0) 16 (40.0)

Stage IV 33 (28.0) 20 (25.6) 13 (32.5)

Stage V 12 (10.2) 8 (10.3) 4 (10.0)

Test positive for SARS-CoV-2, n (%) 25(21.2) 17 (21.8) 8 (20.0) 0.511
Test positive for SARS-CoV-2 66 (55.9) 43 (55.1) 23 (57.5) 0.847
in family, n (%)

COVID-19 symptoms, n (%) -

Very mild 25 (21.2) 17 (21.8) 8 (20.0)

IQR: interquartile range; SD: standard deviation; p-value Mann-Whitney or Chi square.



Table 2. Cardiovascular risk factors in children and adolescents with CHD.
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All patients Patients without central adiposity Patients with central adiposity p-value
n=118 n=78 n=40
mean (SD) or median [IQR]

Cardiovascular risk factors
Vascular measurements
cIMT (mm) 0.443 [0.423-0.480] 0.440[0.420-0.474] 0.458 [0.430-0.483] 0.210
Systolic Blood Pressure (percentile) 24.00 [9.75-44.25] 18.00 [7.75-37.00] 37.00 [20.50-53.00] 0.005
Diastolic Blood Pressure (percentile) 40.00 [31.00-49.00] 39.50 [28.75-46.00] 41.00 [34.00-55.50] 0.076
Metabolic markers
Glucose (mg/dL) 90.50 [87.75-94.00] 90.00 [86.75-94.00] 91.50 [88.00-94.00] 0.428
Insulin (LUI/mL) 7.87 [5.04-11.29] 6.35 [4.68-9.20] 10.27 [8.29-15.42] <0.001
HOMA-IR 1.77 [1.10-2.48] 1.46 [0.99-2.02] 2.20[1.88-3.47] <0.001
Total cholesterol (mg/dL) 145.74 (30.67) 146.22 (31.77) 144.80 (28.78) 0.813
LDL-c (mg/dL) 78.44 (26.72) 76.87 (27.07) 81.48 (26.09) 0.378
HDL-c (mg/dL) 53.24 (13.04) 55.77 (11.78) 48.30 (11.78) 0.003
Non-HDL-c (mg/dL) 92.82 (28.25) 90.92 (28.75) 96.52 (27.23) 0.310
Triglycerides (mg/dL) 55.50 [44.75-75.00] 53.00 [44.00-70.50] 65.00 [48.25-91.00] 0.056
Anthropometric parameters
BMI for age (z-score) 0.03 [-0.66-0.95] -0.37 [-1.10-0.013] 1.40[0.87-2.12] <0.001

WC (percentile)

59.05 [35.80-84.60]

SD: standard deviation; IQR: interquartile range.
p-value Student t-test or Mann-Whitney test.
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Table 3. Cardiovascular behavioral risk factors in children and adolescents with CHD.
All patients Patients without central adiposity Patients with central adiposity p-value
n=118 n=78 n=4(0
median [IQR]

Cardiovascular behavioral risk factors

Physical activity, n (%) score? 2.02 [1.72-2.24] 2.02 [1.73-2.24] 2.04 [1.68-2.30] 0.995
Inactive 110 (93.2) 72 (92.3) 38 (95.0) 0.998
Active 1(0.8) 1(1.3) 0(0.0)

Screen time, n (%) hours® 5.50[3.00-8.00] 5.00 [3.00-7.25] 6.0 [4.00-9.00] 0.118
<2hours/day 10 (8.5) 8(10.3) 2 (5.0) 0.490
>2hours/day 101 (85.6) 65 (83.3) 36 (90.0)

Sleep duration, n (%) hours? 9.00 [8.00-10.00] 9.00 [8.00-10.00] 8.30[8.00-9.30] 0.299
<7 hours/night 11(9.3) 6 (7.7) 5(12.5) 0.506
7-12 hours/night 100 (84.7) 67 (85.9) 33 (82.5)

Sleep quality, n (%) score 3 [2-4] 3 [2-4] 4[3-4] 0.067
Good (<6 points) 98 (83.1) 66 (84.6) 32 (80.0) 0.362
Poor (=6 points) 13 (11.0) 7 (9.0) 6 (15.0)

Dietary Pattern (scores)®
Unhealhy 0.57[0.24-0.89] 0.59[0.23-0.88] 0.57[0.34-0.90] 0.553
Healthy 0.43[0.09-0.75] 0.42[0.09-0.78] 0.45[0.08-0.64] 0.668
Breakfast 0.81[0.46-1.08] 0.80[0.48-1.06] 0.83[0.45-1.19] 0.903
Animal-based diet -0.54 [-0.54:-0.28] -0.53 [-0.90;-0.27] -0.57 [-0.93;-0.40] 0.489

Smoking exposure, n (%) *

No 85 (72.0) 57 (73.1) 28 (70.0) 0.641
Yes 26 (22.0) 16 (20.5) 10 (25.0)

IQR: interquartile range; *n=7 missing data; ® n=5 missing data; p-value Mann-Whitney test or chi square test.
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All patients Patients without central adiposity Patients with central adiposity p-value
n=118 n=78 n=40
median [IQR]

Inflammatory mediators
IL-12p70 (pg/mL) 3.67 [3.05-4.10] 3.67 [3.05-4.10] 3.62[2.89-4.21] 0.811
IL-6 (pg/mL) 3.60 [3.07-4.99] 3.47 [2.96-4.90] 4.15[3.18-5.94] 0.140
IL-8 (pg/mL) 25.88[19.71-36.34] 24.82[19.09-33.43] 29.98 [21.18-44.50] 0.085
hs-CRP (mg/L) 1.10[0.58-1.93] 0.85[0.38-1.43] 1.70 [1.03-3.38] <0.001
ICAM-1 (ng/mL) 78.12 [57.14-107.37] 82.18 [62.55-108.16] 71.18 [47.85-103.61] 0.099
VCAM-1 (ng/mL) 68.16 [54.23-95.73] 71.24 [56.01-95.73] 59.25 [53.26-96.53] 0.233
E-selectin (ng/mL)* 10.41[7.28-13.85] 10.38 [7.57-13.44] 10.60 [6.95-16.59] 0.668

IQR: interquartile range; p-value Mann-Whitney test:

Serum levels of cytokine were below theoretical limit of detection: IL-1f (limit of detection=7.2 pg/mL, n=119), IL-10 (limit of detection=3.3 pg/mL, n=98) and TNF (limit of detection=3.7

pg/mL, n=117);*n=3 missing data .
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Table 5 Beta regression coefficients® of inflammation mediators with cIMT in children and adolescents with CHD

cIMT®
All patients Patients without central adiposity Patients with central adiposity
n=118 n=78 n=40
B (95%CI) P value B (95%CI) P value B (95%CI) P value
IL-12p70 (pg/mL)°® -0.016 (-0.098;0.066) 0.702 0.065 (-0.061;0.190) 0.307 -0.063 (-0.201;0.075) 0.352
IL-6 (pg/mL)® 0.003 (-0.050;0.057) 0.909 0.061 (-0.012;0.134) 0.100 -0.082 (-0.173;0.009) 0.073
IL-8 (pg/mL)°® -0.012 (-0.048;0.024) 0.509 -0.018 (-0.073;0.038) 0.526 0.008 (-0.048;0.066) 0.745
hs-CRP (mg/L)® -0.006 (-0.015;0.004) 0.245 -0.021 (-0.054;0.011) 0.194 -0.007 (-0.053;0.039) 0.756
ICAM-1 (ng/mL)® 0.005 (-0.027;0.038) 0.743 0.006 (-0.039;0.051) 0.783 -0.038 (-0.115;0.038) 0.308
VCAM-1 (ng/mL)® 0.042 (-0.020;0.104) 0.185 0.024 (-0.063;0.111) 0.586 0.148 (0.049;0.248) 0.006
E-selectin (ng/mL) * -0.017 (-0.060;0.026) 0.437 -0.029 (-0.095;0.038) 0.388 -0.033 (-0.108;0.043) 0.378

“Beta regression coefficients with 95% CI using linear regressions adjusted for age, sex, per capita income, CHD diagnoses, postoperative time, hospitalizations for infections, WC, medication
use, physical activity, sleep quality, LDL-c, HOMA-IR, history family for cardiovascular disease and unhealthy and healthy dietary patterns; Plog transformed variables; “n=3 missing data.
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Supplementary Table 1. Description of the 31 food groups used in the analysis of dietary patterns in children and

adolescents with CHD.

Food groups Description of food
Animal-based foods
Fish Fish: boiled, fried, stew
Poultry Chicken: boiled, fried, stew
Red meat Beef and pork/various cuts preparation: cooked, braised, stew,
include hamburger
Eggs Chicken egg (boiled eggs, fried eggs, poached eggs) and omelet
Milk Whole, low or reduced fat milk: liquid or powdered milk
Yogurts Whole, low or reduced fat yogurt: natural, fruit flavor, Greek and
others
Cheese Whole low or reduced fat cheese: ricotta, cottage, white cheese
type Minas, mozzarella and grated cheese
Butter Butter
Plant-based foods
Beans Beans (red, blank and carioca), lentil and chickpea

Raw vegetables
Cooked vegetables

Tubers and roots
Fruit

Fruit juice
Rice
Breads

Oil added to ready-to-eat food or salad
Pastas

Raw leafy vegetables (lettuce, arugula, watercress and others), raw
non-leafy vegetables (tomatoes, peppers, carrots and others)
Cooked vegetables (carrots, broccolis, beet and others) and
vegetable soup

Potatoes, cassava, yams: boiled, mashed

Orange, banana, persimmon, apple, avocado, pineapple and other
fresh fruits, fruit salad,

natural fruit juice (various flavors)

Rice (white, parboiled and whole)

French bread, baguette, toast, hot dog bun, loaf of bread,
hamburger bun and others

Oil added to the food after it is ready, to the salad

Pasta with tomato or garlic and oil, lasagna, ravioli, capeleti and
others

Ultra-processed foods

Cold cuts and Processed meats
Margarine
Salted crackers and Sweet biscuits

Chips

Breakfast cereals
Candy

Sweetening products

Chocolate
Milk with chocolate powders
Ready to eat and take-away/fast foods

Salami, hot dog sausage, sausage, ham, pate, bologna

Margarine (Salted and unsalted)

Salted crackers (with and without filling) and sweet biscuits (with
and without filling)

Chips (various flavors)

Breakfast cereals (cornflakes type)

Sweets (candy, lollipop, bubble gum, chewing gum)

Bakery products (cakes, sweet breads, traditional Brazilian
sweets), processed flavors yogurt or flan dairy desserts (danette,
yogurt with confetti) sugar spreads (jam, dulce de leche, honey,
guava sweets, as marmalade, bananada) ice cream and popsicle
(various flavors), gelatin, cereal bar, sweet popcorn

Chocolate (bar, candy: white/milk/bitter)

Milk with chocolates powders, milk with fruits, milk shake

Pizza (various flavors/ with and without border), baked snacks
(calzones, pastries, esfiha, cheese bread, croissant), fritters snacks,
Brazilian snack (pastel, risolis, coxinha, enroladinho), French fries
and fried cassava

Soft drinks Soft drinks: normal, diet e light: various flavors and energy drinks
Sweetened beverages Artificial juice in box or powder, including soy juice

Sauce Mayonnaise, ketchup, mustard, barbecue, ros¢ sauces

Other

Coffee and tea

Coffee, tea and green tea typical Brazilian (chimarrdo)
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Supplementary Table 2. Dietary patterns and factor loadings of food groups in children and adolescents with

CHD.

Food groups Animal-
Unhealhy Healthy Breakfast based diet

Animal-based foods
Fish +° 0.629 + +
Poultry 0.341 TH 1H 0.425
Red meat 0.568 0.443 +2 0.584
Eggs +b 0.410 4 A2
Milk - +° + 0.758
Yogurts 0.308 0.419 +b 0.301
Cheese 0.321 0.304 +b 0.346
Butter 2 TH 0.750 -0.344
Plant-based foods
Beans +8 0.435 -0.537 b
Raw vegetables b 0.629 +b b
Cooked vegetables b 0.700 +b -2
Fruit +b 0.642 +2 b
Fruit juice +2 0.772 +2 +2
Tubers and roots +b 0.301 +8 b
Rice -2 0.353 +b -0.766
Pastas 0.423 +b +b -0.385
Breads +b +b 0.900 +b
0Oil added to ready-to-eat food or salad - 0.344 +b +b
Ultra-processed foods
Cold cuts and processed meats 0.615 -2 4 0.325
Margarine S + 0.623 &
Salted crackers and sweet biscuits 0.455 4 4 4
Breakfast cereals 0.307 -0.502 4 &
Chips 0.854 -2 +2 +2
Candy 0.812 +b 4 4
Sweetening products 0.497 0.311 0.470 +b
Chocolate 0.549 A 0.483 A
Milk with chocolate powders 0.431 A 0.380 0.388
Ready to eat and take-away/fast foods 0.585 L +b £
Soft drinks 0.778 +2 -2 +2
Sweetened beverages 0.632 £ £ +b
Sauces 0.570 i £ 48
Other
Coffee and tea b b 0.385 -

Factor loadings with absolute values > 0.300 were used to characterize the dietary pattern and are indicated in bold and with absolute values

<0.300 were not described in table;
# Factor loadings with absolute values <0.100;

®Factor loadings with absolute values >0.100 but < 0.290; +, positive factors loadings; —, negative factors loadings.
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Inflammation mediators

1L12p70* 1L-6° 1L-8 hs-CRP? ICAM-1* VCAM-1*  E-selectin * cIMT
Cardiovascular risk factors
Vascular measurements
cIMT (mm)* -0.007 0.025 -0.058 -0.172 0.025 0.109 -0.147 -
Systolic blood pressure (percentile) * -0.037 -0.021 0.095 -0.147 -0.124 0.037 0.045 0.110
Diastolic blood pressure (percentile) * -0.038 -0.021 0.093 -0.149 -0.125 0.037 0.044 0.110
Metabolic markers
Glucose (mg/dL)? 0.001 0.026 -0.044 0.113 0.033 0.089 0.055 0.006
Insulin (WUI/mL)? -0.014 -0.024 0.155 0.103 -0.164 -0.093 0.009 0.012
HOMA-IR? 0.009 0.023 0.127 0.138 -0.108 -0.048 0.004 0.027
Total cholesterol (mg/dL) -0.127 -0.064 -0.176 -0.007 0.016 0.108 -0.011 0.002
LDL-c (mg/dL) -0.167 -0.034 -0.124 0.008 -0.041 0.074 -0.045 -0.008
HDL-c (mg/dL) 0.027 -0.061 -0.189* -0.054 0.135 0.087 0.087 0.016
Non-HDL-c (mg/dL) -0.157 -0.045 -0.106 0.014 -0.047 0.076 -0.052 -0.011
Triglycerides (mg/dL)* 0.003 -0.064 0.048 0.069 -0.089 0.022 -0.075 -0.021
Anthropometric parameters
BMI for age (z-score)? -0.094 0.149 0.168 0.328%%* 0.169 -0.097 -0.005 0.035
Waist circumference (percentile) * -0.016 0.102 0.192* 0.306%** -0.179 -0.116 -0.011 -0.017
Behavioral cardiovascular risk factors
Physical activity (score)® -0.206* 0.045 -0.018 0.081 0.026 -0.012 0.139 0.025
Screen time (hours)® -0.028 -0.020 -0.114 0.071 -0.091 -0.102 -0.128 0.076
Sleep duration (hours)® -0.050 -0.010 -0.075 -0.004 0.224* -0.088 0.062 -0.005
Sleep quality (score)®® -0.024 0.188 0.066 0.083 -0.220* 0.049 -0.049 -0.092
Unhealthy dietary pattern (score)® -0.058 0.135 0.067 0.001 0.064 -0.097 0.049 -0.063
Healthy pattern (score)* -0.139 -0.101 0.059 -0.333 %% -0.077 -0.088 0.071 0.072
Breakfast pattern (score)* -0.007 -0.092 -0.012 -0.010 -0.009 -0.032 -0.190 0.109
Animal-based diet (score)* 0.031 -0.088 0.028 -0.119 -0.025 -0.053 0.027 -0.020

?log transformed variable; ®n=7 missing data; °n=5 missing data; n=5 missing data *p<0.05; **p<0.01 ***p<0.001
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Sample (n=176)
Children and adolescents with
congenital heart disease from

Floripa CHild Study 2017
(n=176)

Non-eligible (n=20)
- 218 years old in follow-up 2021/2022 (n= 18)
- chromosomal syndrome (n=2)

v

Eligible (n=156)
Children and adolescents with
congenital heart disease

(n=156)
Losses (n=55)
- not contacted (n=30)
> - not agreed (n=19)
- not attended to the follow-up visit (n=5)
- death (n=1)
< Inclusion (n=17)
- new patients in Floripa CHild Study follow-up (n=17)
v

Total assessed (n=118)
Patients had data available
in follow-up (2021/2022)
(n=118)

Supplementary Figure 1 Flowchart of the selection of children and adolescents with CHD in Floripa CHild Study
follow-up (2021-2022).
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6.5 MANUSCRITO 5

O quinto manuscrito original apresentado como resultado desta tese aborda sobre os fatores de
risco cardiovascular associados a EMIc apds 5 anos de acompanhamento em criancas ¢ adolescentes

com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco.

Title: Cardiovascular risk in children and adolescents with congenital heart disease: a 5-year follow-up

Background and Objectives: Cardiovascular risk factors in children and adolescents with congenital
heart disease (CHD) are well established, however follow-up studies evaluating changes in
cardiovascular risk are scarce and necessary. This study aimed to evaluate the cardiovascular risk factors
changes in children and adolescents with CHD and to investigate factors associated with carotid intima-
media thickness (cIMT) at 5-year follow-up.

Methods: This study included 101 children and adolescents with CHD from Floripa CHild Study.
Clinical characteristics were assessed at baseline and follow-up. Lifestyle behaviors were evaluated at
baseline. Cardiovascular risk factors changes (waist circumference (WC), blood pressure, lipid
parameters, glucose and high-sensitivity C-reactive protein) were evaluated. cIMT was measured using
ultrasound at follow-up. Factors associated with cIMT at 5-year follow-up were examined using linear
regressions and sensitivity analyses stratified by WC changes was performed.

Results: The median WC and triglycerides significantly increased, while blood pressure, total
cholesterol, low-density lipoprotein and non-high-density lipoprotein cholesterol significantly
decreased over 5-years. In multivariable analyses, coarctation of aorta (B: 0.035 95% CI: 0.009;0.061)
and increased WC (B: 0.022 95% CI: 0.002;0.041) were associated with cIMT at 5-year follow-up. In
sensitivity analyses, coarctation of aorta (B: 0.054 95% CI: 0.002;0.087) and baseline unhealthy eating
habits cluster (§: 0.031 95% CI: 0.013;0.061) were associated with cIMT at 5-year follow-up only in
increased WC group.

Conclusions: Children and adolescents with coarctation of aorta and increased WC were prospectively
associated with cIMT. These findings emphasize the importance of group-risk stratifications and early

diagnosis and treatment of cardiovascular risk with multi-professional approach in this population.

Key words: Congenital heart disease, Subclinical atherosclerosis, Carotid intima-media thickness, Risk

factors, Cardiovascular disease, Lifestyle behaviors.
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Cardiovascular risk in children and adolescents with congenital heart disease: a 5-year follow-up

Introduction

Technological advances in pediatric cardiology and early recognition of congenital heart disease
(CHD) have resulted in increasing life expectancy of CHD patients, however, the early development of
secondary cardiovascular diseases (CVDs) in adulthood has emerged as long-term concern in this
population.! Children and adolescents with CHD already show the presence of cardiovascular risk
factors.>> Clinical issues in CHD patients, such as heart anatomy and vascular tissues,® restrictions on
physical activity (PA),” medical interventions, disease complications, genetics, epigenetic and
intrauterine factors® may all lead exacerbating cardiovascular risk and contribute to premature
cardiovascular disease.

For these reasons, the monitoring of cardiovascular health is required continuously in CHD
patients.® ° Atherosclerosis, the main disease process underlying cardiovascular events, is progressive
and begins early in childhood with a long asymptomatic stage called subclinical atherosclerosis.!® The
carotid intima-media thickness (cIMT) is a valid one non-invasive marker of subclinical atherosclerosis
able to identify early vascular changes in children, and consequently preventing cardiovascular events
in adulthood."' A systematic review reported that cardiovascular risk factors in childhood, mainly
obesity, hypertension, and dyslipidemia, may predict CVDs in adulthood.'? Thus, special attention to
cardiovascular health since childhood could be an important key to reduce the early cardiovascular
mortality in CHD patients.

Despite there are many cross-sectional evidences describing the cardiovascular risk factors®?>

213 in children and adolescents with CHD, there remain few longitudinal

and subclinical atherosclerosis
studies about this issues in this population.”!* Since the onset of atherosclerosis can be reversible through
lifestyle interventions,'® it leads to the need to investigate changes in cardiovascular risk factors and
factors associated with cIMT over time to implement preventive measures for high risk groups.
Therefore, the aims of this study were to evaluate the changes in cardiovascular risk factors in children
and adolescents with CHD and to investigate factors associated with cIMT at 5-year follow-up. We
hypothesized that the CHD diagnosis together with the presence of cardiovascular risk factors in

childhood increase the cIMT over time, consequently may intensify the risk of CVD in early adulthood

in this population.

Population and Methods
Study design and patients

The Floripa CHild (Congenital Heart dIsease and atheroscLerosis in chilDren and adolescents)
Study is a 5-year follow-up study on atherosclerosis risk factors in children and adolescents with CHD,
attended in the cardiology outpatient care of two referral hospitals in Southern Brazil.>!® Inclusion

criteria were children and adolescents with CHD, who underwent surgery or interventional
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catheterization for CHD; age between 5 and 18 years. Exclusion criteria were patients who had been
diagnosed with genetic syndromes, those with clinical conditions that interfere with the anthropometric
assessment, and the presence of chronic or acute inflammatory disease 15 days before the assessment.
This study was approved by the Ethics Committee at the Joana de Gusmao Children’s Hospital, Brazil
(1.877.783/2016) and Ethics Committee for Human Research at the Federal University of Santa
Catarina, Brazil (3.729.576/2019 and 5.385.043/2022). Written informed consent was provided from the
parents or legal guardians of all the children and adolescents enrolled in the study.

The baseline was carried out in 2017 (232 patients), and the same patients have been followed
since. All eligible patients from 2017 were invited to participate in the follow-up study. Before the
follow-up, a questionnaire on lifestyle behavior changes during the COVID-19 pandemic was applied
via telephone due to the COVID-19 pandemic in 2020 (127 patients). The follow-up was carried out in
2021/2022 (101 patients). Table S1 describes the variables collected at baseline and follow-up used in

the current study.

Outcome
cIMT at 5-year follow-up

At follow-up, cIMT was measured according to standardized procedures.!! A single pediatric
cardiologist physician researcher performed all carotid ultrasonographic exams. Carotid
ultrasonographic measurements were performed using ultrasound device (Philipps® EPIC CVX, United
States), with a 7.5 MHz linear transducer, and a depth of 4 cm with the participant in the supine position.
The ultrasound was previously calibrated to capture the image. At follow-up, the sharpest images of
cIMT were selected and analyzed, the mean cIMT was defined as the mean values for intima-media
thickness in the right common carotid during diastole in the anterior and posterior wall 1 cm proximal
to the bifurcation over a length of 1-2 cm using automated software (Philipps® EPIC CVX, United

States). cIMT at 5-year was expressed in millimeters.

Exposures
CHD diagnoses

Children and adolescents with CHD were grouped into the following 6 subgroups of CHD
diagnoses, based on embryological type, cardiac phenotype, cardiac complexity, and extracardiac

anomalies (Table S2)."7

Cardiovascular risk factors

Waist circumference (WC) was measured using an inelastic tape, with an accuracy of 0.1 cm, at
the superior border of the iliac crest at the end of a normal. WC percentile was obtained in online
software.'® Body weight and height was measured, z-scores for BMI for age were calculated according

to World Health Organization standards, with the aid of the WHO AnthroPlus 1.0.3%. Blood pressure
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(BP) was measured with a suitable cuff size on the left arm using a standard mercury
sphygmomanometer according to recommendations.!” Systolic and diastolic BP were expressed in
percentile for sex, age and height. Total cholesterol and triglycerides were determined by the enzymatic
method. The concentrations of non-high-density lipoprotein cholesterol (non-HDL-c) were calculated
by subtracting total cholesterol and high-density lipoprotein cholesterol. Low-density lipoprotein
cholesterol (LDL-c) was calculated using the Friedewald formula. Fasting glucose was determined using
the colorimetric enzymatic method. Serum high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) was determined

by immunonephelometry.

Lifestyle behaviors

PA was evaluated using the Physical Activity Questionnaire for Children, validated for CHD
patients,?’ and classified as insufficiently active: score 1-3 and active: score 4-5. Screen time was
evaluated by daily screen time and classified as <2 hours/day or >2 hours/day.?! Smoking exposure was
reported. Diet was assessed using three-day non-consecutive 24-h dietary recalls and dietary patterns
(DP) were derived from principal component analysis as previously described.!® The six DP identified:
Brazilian traditional, Unhealthy, Breakfast, Snack, Low-fat-dairy, and Healthy were divided into two
groups: lower scores (<median of DP score) and higher scores (®>median of DP score). Higher scores
were defined as higher adherence to the DP. Lifestyle behaviors clusters were determined using two-
step cluster analysis as previously described.?* Cluster solution was based on the interpretability and the
clusters were labeled based on high or low values for lifestyle behaviors. Thus, children and adolescents
with CHD were clustered by three clusters: Healthy: low sedentary behavior (SB) + healthy eating habits
(EH); Unhealthy: high SB + low PA and Unhealthy: low PA + unhealthy EH.

Covariates

Sociodemographic characteristics as age, sex, skin color, per capita income and mother
education were evaluated at baseline and follow-up. Clinical characteristics as cardiac procedure, type
of cardiac surgery, postoperative time, medication use, hospitalizations for infections and family history
of CVD at baseline and follow-up. Additionally, at follow-up, data related COVID-19 pandemic was
evaluated: positive diagnostics for SARS-CoV-2, symptoms and vaccine for COVID-19. Moreover,
pubertal stage was defined? at follow-up. Lifestyle behavior changes during COVID-19 pandemic were
assessed via telephone. Detailed information has been described previously elsewhere.’* Unhealthy
lifestyle behaviors changes during COVID-19 included changes in unhealthy DP, PA, SBs and sleep,

and were expressed in the frequency of general >

Statistical analysis
Sociodemographic and clinical characteristics of the study patients are presented as mean (SD)

or median [IQR] for continuous and as absolute and relative frequencies for categorical variables. The
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normality was evaluated with the Kolmogorov-Smirnov test, histograms and coefficient of variation.
Socioeconomic and characteristics of the patients who did not participate in the follow-up compared
with follow-up patients were evaluated using t- Student or Mann-Whitney test. Comparisons between
exposures at baseline and follow-up were evaluated using Student’s paired t-test or Wilcoxon and chi-
square McNemar test. Changes in cardiovascular risk factors were defined as the difference in
cardiovascular risk continuous variables from baseline to 5-year follow-up measurement. To provide
practical clinical applicability for our findings, changes in cardiovascular risk factors were also
categorized in 1) decreased/maintained and 2) increased. Group mean changes in cardiovascular risk
factors from baseline and 5-year follow-up were assessed using Student’s paired t-test or Wilcoxon.
Linear regressions by forward selection procedure were used to evaluate the associations of CHD
diagnoses, cardiovascular risk factors and lifestyle behaviors with cIMT at 5 years follow-up. Variables
with non-normal distribution were log-transformed. Also, variance and correlation inflations were used
to analyze the collinearity between the variables. Variables that had a moderate association with cIMT
in bivariate analysis (p<0.20) or potential confounders for cIMT described in literature were used in the
analysis as covariates. Thus, multivariable-adjusted analysis for associations between CHD diagnoses
and cIMT at 5-year follow-up was adjusted for age, sex, per capita income, postoperative time,
medication, puberal status and PA in follow-up and unhealthy lifestyle behaviors changes during
COVID-19. Similarly, for associations between cardiovascular and cIMT at 5-year follow-up, the same
adjustments were used and included also CHD diagnoses. For associations between lifestyle behaviors
and cIMT at 5-year follow-up, the same adjustments and included also CHD diagnoses, WC, LDL-c and
hs-CRP in follow-up. The results were expressed in beta-coefficients (B), with 95% CI. Subsequent,
sensitivity analyses stratified by WC changes were conducted to examine the associations of CHD
diagnoses, cardiovascular risk factors and lifestyle behaviors with cIMT at 5-year follow-up, the same
adjustments were used. Data analysis was performed using IBM SPSS version 22.0 (SPSS Inc., Chicago,
11, USA). p-value <0.05 was considered statistically significant.

Results

During an average of 5-years (minimum:4.7; maximum:5.3) of follow-up, a total of 101 children
and adolescents with CHD were enrolled at follow-up. Figure S1 shows the flowchart of the selection
of children and adolescents with CHD over the 5-year follow-up. The socioeconomic and clinical
characteristics of the patients who did not participate in the follow-up are described in Table S3.
Socioeconomic and clinical characteristics at baseline and follow-up are shown in Table 1.

Over the follow-up period, the WC percentile and triglycerides significantly increased, while
systolic and diastolic BP, total cholesterol, LDL-c, non-HDL-c significantly decreased. Among the
children and adolescents with CHD at follow-up, 59% increased WC, 58% increased triglycerides and

51% increased hs-CRP, compared with these cardiovascular risk factors at baseline (Table 2).
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The median of cIMT in follow-up was 0.450 [0.425;0.481] mm. In multivariable-adjusted
analysis, coarctation of aorta (CoA) (B: 0.035 95% CI: 0.009;0.061) was associated with cIMT at 5-year
follow-up, compared with conotruncal defects. In sensitivity analyses, CoA was associated with cIMT
at 5-year follow-up only in increased WC group (B: 0.054 95% CI: 0.002;0.087), compared with
conotruncal defects (Table 3).

Cardiovascular risk factors and their associated cIMT at 5-year follow-up are described in Table
4. No associations were observed with cardiovascular risk factors at baseline and cIMT at 5-year follow-
up (p>0.05). However, in the adjusted multivariable analysis stratified by WC changes, WC percentile
was associated with cIMT at 5-year follow-up only in increased WC group (B: 0.001 95% CI:
0.001;0.001). Regarding the change in cardiovascular risk factors in 5-years follow-up, increased WC
percentile was associated with cIMT at 5-year follow-up, compared with decreased/maintained in WC,
in multivariable-adjusted analysis (B: 0.022 95% CI: 0.002;0.041). In sensitivity analyses, none
associations were significant (p>0.05).

Lifestyle behaviors at baseline were not associated with cIMT at 5-year follow-up (p>0.05). In
sensitivity analyses, unhealthy: low PA + unhealthy EH cluster was associated with cIMT at 5-year
follow-up only in increased WC group, compared with healthy: low SB + healthy EH cluster (B: 0.031
95% CI: 0.013;0.061) (Table 5).

Discussion

In Floripa CHild Study, WC and triglycerides significantly increased, while systolic and
diastolic BP, total cholesterol, LDL-c and non-HDL-c significantly decreased in children and
adolescents with CHD over 5-years follow-up. CoA and increased WC seems to predict higher cIMT at
S-year follow-up. In addition, increased WC seems to contribute to the association of CoA and unhealthy
EH cluster with cIMT at 5-year follow-up. These findings suggest that CHD diagnoses and WC
assessment, as well as, lifestyle assessment to identify unhealthy EH and low PA are clinically useful
for stratification of high risk for atherosclerotic CVD over time in CHD patients.

Longitudinal studies reported that, in the same way as in the general population, children and
adolescents with CHD had a risk of developing obesity over time.”!* Our findings reinforce that central
adiposity is also identified in children and adolescents CHD and adds the evidence that there is a
significant increased WC over time, at least in 5-years of follow-up. In the current study, lipid parameters
and BP improved over time. However, it is noteworthy that lipid parameters fluctuate between normal
and high-risk categories with increasing age,? as well as, improvement of cardiovascular risk factors in
S-year follow-up could have resulted from medical guidelines, medication use, natural growth and
development, puberal stages and health intervention in nutrition and PA 2

Even years after the cardiac procedure, patients with CHD represent a group more susceptible
to atherosclerosis®!* and cardiovascular risk factors,**’ and secondary CVDs are the main causes of

mortality in adulthood.?”” Cross-sectional studies have reported that children with CoA have a



125

significantly higher cIMT than control groups.>'*? In the current study, CoA was associated with cIMT
at 5-year follow-up, compared with conotruncal defects. Adults with CoA and increased cIMT have an
approximately fifteenfold increased risk of secondary CVDs in a study.? The association between CoA
and cIMT could be explained by changes in tissue remodeling, adverse cardiovascular outcomes due to
cardiac procedure manipulation, structural abnormalities*® and multiple repeated stress in childhood
causing premature cardiac aging.>! Moreover, a review suggests the lifespan trajectories of patients with
CHD, indicating the various factors that influence health-related outcomes over time, such as genetics,
epigenetics, lifestyle, socioeconomic status, medical interventions, disease complications and
intrauterine factors.® A longitudinal study with adults CHD described no significant difference in the
prevalence of CVD in CoA patients and suggests that the high risk of cardiovascular mortality is mainly
due a burden of modifiable cardiovascular risk factors.*’ Our findings support that modifiable
cardiovascular risk factors, as central adiposity, play an important role in cardiovascular health, in
sensitivity analyses, CoA was associated with cIMT at 5-year follow-up only in patients with increased
WC. This finding highlight that it is not just the diagnosis of CHD alone that increases the risk of
secondary CVD, but others parameters and lifestyle factors are also drivers of increased cardiovascular
risk, particularly central adiposity, however, one careful attention to possible high-risk groups, as CoA
patients, is suggested.

Childhood obesity is a modifiable cardiovascular risk factor.!? Several studies have reported a
high burden of obesity in children and adolescents with CHD,>*” in addition, approximately 70% of
CHD patients become obese in adulthood.?® In the current study, increased WC was associated with
cIMT at 5-year follow-up. This finding confirm results of previous cross-sectional study in healthy
children about an positive association between increased WC and cIMT** and longitudinal studies
described that being overweight and obese through body mass index from childhood to adulthood, were
associated with increased cIMT in young adults.*>~7 Although obesity has become widely recognized in
CHD patients®, there is no guideline for anthropometric assessment in CHD patients after the cardiac
procedures during routine medical follow-up. Notably, WC is more sensitive in the prediction of
atherosclerosis than other anthropometric measurements in healthy children.’®3° Thus, the
implementation of WC assessment during routine medical follow-up could ensure the monitoring of
nutritional status, as well as early diagnosis of overweight and obesity and, consequently early lifestyle
interventions and reduction of risk for later cardiovascular outcomes.

In sensitivity analyses, among those patients who WC increased over 5-years follow-up,
unhealthy: low PA + unhealthy EH cluster (characterized mainly by high ultra-processed foods intake)
seems to predict increased cIMT at 5-year follow-up in the current study. Similar results on dietary
intake have been described: a systematic review on DP and cardiometabolic changes in healthy children
and adolescents found that DP characterized by ultra-processed foods were associated with
cardiometabolic risk*’ and a cross-sectional study with children and adolescents with CHD from our

research group found that increased intake of ultra-processed foods was associated with central obesity
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and a cardiovascular risk cluster characterized by high values of cIMT, WC and hs-CRP.*! Thus, a
healthy EH could represent an effective and promising therapeutic target to prevent atherosclerotic
CVD* in CHD patients, particularly those with an increased WC percentile over time, thereby
suggesting the importance of dietary intake assessment and nutritional counseling, which could be
guided on based in the combination of food groups related to atherosclerosis risk factors in CHD
patients: diet based on high intake of fruits, vegetables, beans, fish and low-fat dairy products and low
intake of ultra-processed foods, especially soft drinks, processed meats and ready to eat/take way/fast

16,2241 35 well as with

foods, in addition to the practice of regular PA of moderate to vigorous intensity,
the goal to improve the quality of life on lifelong in CHD patients.

This study has some limitations: cIMT was measured only in follow-up, therefore, it is not
possible to assess the atherosclerosis progression; findings are limited to a 5-year follow-up; residual
confounding may occur due to cardiovascular risk factors coexist, however, the regression analyzes were
adjusted for potential confounders; data on lifestyle counseling after the cardiac procedure were not
evaluated; the generalizable of these data may be limited. This study also has strengths: assessment of
cIMT in children and adolescents with CHD, since the atherosclerotic process already begins in
childhood; the assessment of non-modifiable and modifiable cardiovascular risk factors; use of a

statistical approach to assess DP and lifestyle behaviors; careful to include the potential confounding

factors; data on lifestyle changes during the COVID-19 pandemic.

Conclusions

In conclusion, CoA and unhealthy: low PA + unhealthy EH cluster were associated with cIMT
at 5-year follow-up in children and adolescents with CHD among increased WC group. These findings
emphasize a set of actions to promote cardiovascular health in children and adolescents with CHD is
necessary and suggested: early and continuously screening for central adiposity through WC, risk group
stratification (e.g. CoA and increased WC), lifestyle behaviors changes with multi-professional
approach, encouraging the practice of activity and healthy EH, as well personalized cardiovascular
prevention strategies. Further studies are needed to investigate the CHD trajectories across the life stages

and their cardiovascular outcomes.
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TABLES

Table 1. Socioeconomic and clinical characteristics at baseline and at 5-years follow-up in children and
adolescents with congenital heart disease.

Variables Baseline Follow-up p-value
(n=101) (n=101)
Sociodemographic characteristics
Age (Mean (SD) in years) 8.11 (2.19) 13.07 (2.21) <0.001°
Sex (n (%)) -
Male 51 (50.5) -
Female 50 (49.5) -
Skin color (n (%)) -
White 86 (85.1) -
Non-white 15 (14.9) -
Per capita income (Median [IQR] in R$)* 750.00 1000.00 <0.001*
[500.00-1208.33] [600.00-1500.00]
Mother's education (n (%)) 0.022°
<10 years 31 (30.7) 22 (21.8)
>10 years 70 (69.3) 79 (78.2)

Clinical characteristics
CHD diagnoses (n (%)) -

Conotruncal defects 23 (22.8) -
Nonconotruncal dfects 27 (26.7) -
Coartation of aorta 20 (19.8) -
Ventricular septal defect. 16 (15.8) -
Atrial septal defect. 9(8.9) -
Others 6(5.9) -
Cardiac procedure (n (%)) -
Cardiac catheterization 17 (16.8) -
Cardiac surgery 84 (83.2) -
Type of cardiac surgery (n (%)) -
With cardiopulmonary bypass 75 (74.3) -
Without cardiopulmonary bypass 26 (25.7) -
Postoperative time (Median [IQR] in years)* 6.00 [4.06-8.55] 11.00 [9.06-13.55] <0.001°
Medication use (n (%)) <0.001°
No 78 (77.2) 69 (68.3)
Yes 23 (22.8) 32 (31.7)
Hospitalizations for infections (n (%)) 0.006"
Yes 56 (55.4) 78 (77.2)
No 45 (44.6) 23 (22.8)
Family history of cardiovascular disease (n (%))* 0.557°
No 75 (74.3) 71 (71.7)
Yes 26 (25.7) 30 (29.7)
Positive diagnostics for SARS-CoV-2, n (%) - 23 (22.8) -
Positive diagnostics for SARS-CoV-2 in family, n (%) - 55 (54.5)
COVID-19 symptoms, (n (%))
Very mild - 23 (100) -
Vaccine for COVID-19 (n (%))
Yes, one dose - 24 (23.8)
Yes, two doses - 46 (45.5)
No - 31 (30.7)
Puberal Status (n (%))
Stage 1 - 2 (2.0)
Stage 11 - 10 (9.9)
Stage 111 - 46 (45.5)
Stage IV - 32 (31.7)
Stage V - 11 (10.9)

aP-value for the t test for paired samples or *Wilcoxon; PP-value for the McNemar test; 2= missing data; ¢5=missing data %, percentages;
n, absolute number; SD, standard deviation; IQR= interquartile range
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Table 2 - Changes in cardiovascular risk factors over the 5-years follow-up in children and adolescents with congenital heart disease.
Changes in cardiovascular risk factors

Baseline Follow-up A p-value Decreased/ Increased
Maintained n (%)
n (%)

Waist circumference (percentile) & 52.90 [29.30-74.70] 62.20 [39.47-86.48] 6.80 [-7.40;21.90] 0.002 40 (40.0) 59 (59.0)
BMI for age (z-score) * -0.07 [-0.80;0.62] 0.18 [-0.60;1.01] 0.01 [-0.46;0.77] 0.208 50 (49.5) 51 (50.5)
SBP (percentile) 29.10[18.70-51.00] 24.00 [8.00-45.00] -7.00 [-26.80;10.60] 0.011 64 (63.4) 37 (36.6)
DBP (percentile) 51.00 [37.05-58.90] 38.00 [30.50-45.50] -12.00 [-20.30;5.25] <0.001 90 (89.1) 11 (10.9)
TC (mg/dL)* 151.13 (26.04) 143.01 (27.66) -8.12 (25.37) 0.002 64 (63.4) 37 (36.6)
LDL (mg/dL) 92.00 [74.50-109.50] 74.50 [59.28-86.26] -20.36 [-34.39;-5.25] <0.001 83 (82.2) 18 (17.8)
HDL (mg/dL)* 54.82 (12.71) 53.11 (12.62) -1.70 (11.01) 0.123 47 (46.5) 54 (53.5)
Non-HDL (mg/dL) 93.00 [75.50-111.00] 89.00 [72.50-103.00] -8.00 [-19.50;6.00] 0.002 64 (63.4) 37 (36.6)
Triglycerides (mg/dL) 56.00 [39.50-74.50] 56.00 [46.50-79.00] 4.00 [-9.00;20.50] 0.032 42 (41.6) 59 (58.4)
Fasting glucose (mg/dL)* 91.06 (6.69) 90.71 (7.79) -0.35(9.38) 0.711 60 (59.4) 41 (40.6)
hs-CRP (mg/dL) 1.10]0.70-1.70] 1.10[0.50-2.00] 0.10[-0.70;0.80] 0.698 49 (48.5) 52 (51.5)

SBP= systolic blood pressure; DBP=diastolic blood pressure; TC= total cholesterol; LDL-c= low-density lipoprotein-cholesterol; HDL-c = high-density lipoprotein-cholesterol; non-HDL-c = non-high-
density lipoprotein cholesterol; hs-CRP = high-sensitivity C-reactive protein; BMI= Body mass index; P-value for the* t test for paired samples or Wilcoxon ¥n=1 missing data; “n=1 exclusion due to
growth deficit.
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Table 3 - CHD diagnoses and their associated with carotid intima-media thickness at 5-year follow-up in children and adolescents with congenital heart disease.

Independent variables

cIMT at 5-year follow-up (mm)*

All participants Waist circumference changes
Decreased/maintained Increased
B (95% CI) p value B (95% CI) p value B (95% CI) p value
Baseline exposures
CHD diagnoses [ref. conotruncal defects]
Nonconotruncal defects 0.001 (-0.026;0.027) 0.935 -0.057 (-0.014;0.021) 0.144 0.020 (-0.011;0.052) 0.203
Coartation of aorta 0.035 (0.009;0.061) 0.008 0.027 (-0.027;0.081) 0.303 0.054 (0.002;0.087) 0.002
Ventricular septal defect 0.018 (-0.013;0.048) 0.251 -0.022 (-0.106;0.061) 0.579 0.024 (-0.011;0.060) 0.183
Atrial septal defect -0.010 (-0.049;0.029) 0.841 -0.039 (-0.129;0.052) 0.378 -0.009 (-0.058;0.039) 0.701
Others -0.008 (-0.053;0.029) 0.714 -0.082 (-0.200,;0.036) 0.159 0.018 (-0.028;0.065) 0.433

p beta-coefficients, CI confidence interval, mm millimeters

Beta-coefficients (5) with 95% confidence intervals (CI) estimated using linear regression adjusted for age (years) follow-up, sex, per capita income follow-up, postoperative time follow-up, medication
follow-up, waist circumference (percentile) follow-up, LDL-c follow-up (mg/dL) follow-up, high sensitivity C-reactive protein follow-up (mg/dL) follow-up, puberal status follow-up, physical activity
follow-up and unhealthy lifestyle behaviors changes during COVID-19.

*log transformation
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Table 4. Cardiovascular risk factors and their associated with carotid intima-media thickness at 5-year follow-up.

Independent variables cIMT at 5-year follow-up (mm)*
All participants Waist circumference changes
Decreased/maintained Increased
B (95% CI) p value B (95% CI) p value B (95% CI) p value

Baseline exposures

Waist circumference (percentile) "4 0.001 (-0.001;0.001) 0.700 0.001 (-0.001;0.001) 0.477 0.001 (0.001;0.001) 0.037
BMI for age (z-score) -0.004 (-0.012;0.004) 0.313 -0.004 (-0.012;0.005) 0.379 0.006 (-0.061;0.049) 0.062
SBP (percentile)* 0.004 (-0.028;0.036) 0.809 0.005 (-0.069;0.080) 0.880 0.016 (-0.023;0.054) 0.418
DBP (percentile)* 0.003 (-0.057;0.063) 0.913 -0.036 (-0.188;0.115) 0.618 0.036 (-0.034;0.107) 0.309
TC (mg/dL) -0.058 (-0.187;0.070) 0.368 -0.099 (-0.390;0.193) 0.486 -0.015 (-0.200;0.169) 0.868
LDL (mg/dL)* -0.051 (-0.138;0.036) 0.244 -0.067 (-0.253;0.119) 0.461 -0.038 (-0.160;0.084) 0.533
HDL (mg/dL) 0.002 (-0.092;0.095) 0.974 0.107 (-0.135;0.349) 0.366 0.008 (-0.118;0.134) 0.901
Non-HDL (mg/dL)* -0.042 (-0.125;0.040) 0.309 -0.116 (-0.295;0.063) 0.190 -0.015 (-0.136;0.1006) 0.804
Triglycerides (mg/dL)* -0.012 (-0.057;0.032) 0.568 -0.043 (-0.151;0.066) 0.419 -0.002 (-0.057;0.053) 0.941
Fasting glucose (mg/dL) 0.082 (-0.221;0.385) 0.592 -0.331 (-1.318;0.657) 0.491 0.093 (-0.242;0.428) 0.579
hs-CRP (mg/dL)* -0.010 (-0.037;0.016) 0.440 -0.005 (-0.070;0.061) 0.880 -0.003 (-0.035;0.029) 0.845
Family history of cardiovascular disease 0.011 (-0.011;0.033) 0.327 0.032 (-0.020;0.085) 0.215 0.006 (-0.020;0.032) 0.643

Follow-up exposures
Change in cardiovascular risk factors *

+

Increased waist circumference® * 0.022 (0.002;0.041) 0.028 - - - -

Increased BMI for age” 0.015 (-0.004;0.033) 0.118 0.020 (-0.003;0.043) 0.089 0.011 (-0.074;0.096) 0.764
Increased SBP -0.003 (-0.021;0.016) 0.784 -0.015 (-0.059;0.029) 0.477 -0.006 (-0.028;0.017) 0.620
Increased DBP -0.022 (-0.049;0.005) 0.103 -0.039 (-0.083;0.006) 0.085 -0.014 (-0.049;0.020) 0.409
Increased TC 0.003 (-0.016;0.023) 0.736 -0.003 (-0.066;0.059) 0911 -0.006 (-0.029;0.018) 0.627
Increased LDL 0.011 (-0.014;0.036) 0.379 - - -0.005 (-0.032;0.022) 0.726
Decreased HDL 0.013 (-0.006;0.032) 0.167 0.012 (-0.033;0.056) 0.584 0.017 (-0.007;0.041) 0.157
Increased non-HDL 0.006 (-0.014;0.025) 0.562 0.033 (-0.027;0.094) 0.265 0.005 (-0.029;0.189) 0.666
Increased triglycerides 0.004 (-0.015;0.022) 0.694 0.015 (-0.032;0.061) 0.518 -0.008 (-0.029;0.014) 0.466
Increased fasting glucose -0.014 (-0.033;0.006) 0.162 -0.029 (-0.067;0.009) 0.134 -0.008 (-0.033;0.017) 0.532
Increased hs-CRP -0.009 (-0.028;0.010) 0.340 -0.008 (-0.052;0.037) 0.727 -0.005 (-0.028;0.019) 0.681

p beta-coefficients, CI confidence interval, mm millimeters; SBP= systolic blood pressure; DBP=diastolic blood pressure; TC= total cholesterol; LDL-c= low-density lipoprotein-cholesterol; HDL-c = high-
density lipoprotein-cholesterol; non-HDL-c = non-high-density lipoprotein cholesterol; hs-CRP = high-sensitivity C-reactive protein; BMI= Body mass index;

Beta-coefficients (f) with 95% confidence intervals (CI) estimated using linear regression adjusted for age (years) follow-up, sex, per capita income follow-up, congenital heart disease diagnoses, postoperative
time follow-up, medication follow-up, puberal status follow-up, physical activity follow-up and unhealthy lifestyle behaviors changes during COVID-19.

“log transformation; ¥n=1 missing data *n=1 exclusion due to growth deficit;"* reference: Decreased/maintained, with the exception of HDL: reference: increased.



Table 5. Lifestyle behaviors and their associated with carotid intima-media thickness at 5-year follow-up in children and adolescents with congenital

heart disease.

Independent variables

cIMT at S-year follow-up (mm)*

All participants

Waist circumference changes

Decreased/maintained

Increased

B (95% CI) p value B (95% CI) p value B (95% CI) p value

Baseline measures
Physical activity [ref. active]

Inactive -0.006 (-0.054;0.043) 0.806 -0.021 (-0.015;0.107) 0.731 0.011 (-0.042;0.066) 0.665
Screen time [ref. <2 hours/day]

>2 hours/day -0.014 (-0.030;0.003) 0.110 0.006 (-0.038;0.050) 0.775 -0.019 (-0.039;0.001) 0.057
Smoking exposure [ref. no]

Yes 0.003 (-0.018;0.025) 0.759 0.028 (-0.024;0.080) 0.271 0.016 (-0.018;0.050) 0.336
Dietary Patterns [ref. lower scores]
Brazilian traditional®

Higher scores 0.010 (-0.009;0.028) 0.303 0.047 (-0.001;0.095) 0.055 -0.007 (-0.029;0.015) 0.513
Unhealthy*

Higher scores -0.001 (-0.019;0.016) 0.872 -0.001 (-0.050;0.035) 0.706 0.012 (-0.009;0.033) 0.262
Breakfast®

Higher scores 0.001 (-0.018;0.019) 0.942 0.002 (-0.038;0.042) 0.912 -0.005 (-0.027;0.018) 0.677
Snack'

Higher scores -0.006 (-0.023;0.012) 0.517 -0.018(-0.056;0.019) 0.322 0.002 (-0.019;0.024) 0.831
Low-fat dairy®

Higher scores -0.017 (-0.035;0.001) 0.055 -0.017 (-0.066;0.032) 0.472 -0.013 (-0.033;0.008) 0.211
Healthy"

Higher scores 0.013 (-0.001;0.030) 0.161 0.010 (-0.037;0.056) 0.674 0.019 (-0.003;0.040) 0.083
Clusters of lifestyle behaviors [ref. healthy: low SB + healthy EH]

Unbhealthy: high SB + low PA 0.009 (-0.012;0.029) 0.417 0.003 (-0.049;0.056) 0.896 0.025 (-0.000;0.050) 0.052

Unhealthy: low PA + unhealthy EH 0.011 (-0.017;0.038) 0.439 -0.020 (-0.014;0.075) 0.670 0.031 (0.013;0.061) 0.041

P beta-coeftficients, CI confidence interval, mm millimeters; EH eating habits; SB sedentary behavior; PA physical activity
Beta-coefficients () with 95% confidence intervals (CI) estimated using linear regression adjusted for age (years) follow-up, sex, per capita income follow-up, congenital heart disease diagnoses, postoperative time follow-up, medication
follow-up, waist circumference (percentile) follow-up, LDL-c (mg/dL) follow-up, high sensitivity C-reactive protein (mg/dL) follow-up, puberal status follow-up and unhealthy lifestyle behaviors changes during COVID-19.

¢ characterized by high intake of red meat, rice, breads, margarine, sugars, coffee and tea and low intake of ready to eat and take-away/fast foods,
4 characterized mainly by food groups with high sugar and fat, such as high intake of poultry, red meat, cold cuts and processed meats, soft drinks, sweetened beverages and low intake instant noodles
¢ characterized mainly by typical breakfast food, such as whole milk and dairy (3,5- 4% fat), sweet biscuits and breakfast cereals, sweetening products and chocolate powders
f characterized by snack food and pasta, such as high intake of pastas, chips, candy and low intake of canned vegetables
g characterized by high intake of low-fat milk and dairy (2% fat or reduced fat), mixed dishes-meat, poultry, fish and seafood, ultra-processed breads, candy, chocolate and low intake of vegetables and homemade cakes and cookies

h characterized mainly healthy food and plant-source foods, as such high intake of fish and seafood, beans and lentil, tubers and roots, fruit and fruit juice and low intake of poultry

i characterized mainly by no SB, some active patients and with high intake of fruits, beans, and meat

j characterized mainly by patients that had SB and most were inactive

1 characterized mainly by high intake of soft drink, processed meats, ready to eat/take away/fast foods, chips, sweetening products, sweetened beverages, candy, meat, and sweet biscuits/breakfast cereals and low physical activity.

*log transformation
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SUPPLEMENTAL FILES

Table S1. The description of variables collected at baseline and follow-up of Floripa CHild Study used in the
current study.

Time Variables
Baseline (2017) Sociodemographic data: age, sex, skin color, per capita income and mother
education;

Clinical characteristics related to congenital heart disease: congenital heart
disease diagnoses, cardiac procedure, type of cardiac surgery, postoperative time,
medication use, hospitalizations for infections and family history of
cardiovascular disease;

Cardiovascular risk factors: waist circumference, body mass index for age,
blood pressure, lipid parameters (total cholesterol, low-density lipoprotein
cholesterol, non-high-density lipoprotein cholesterol, high-density lipoprotein
cholesterol and triglycerides), high-sensitivity C-reactive protein;

Lifestyle data:* diet (three 24-h dietary recalls), dietary pattern (principal
component analyses), physical activity (Physical Activity Questionnaire for
Children), sedentary behavior (daily screen time) and lifestyle behavior clusters
(two-step cluster analyses).

Follow-up (2020)° Lifestyle behavior changes during COVID-19 pandemic: unhealthy lifestyle
behaviors changes.

Follow-up (2021/2022) Sociodemographic data: age, sex, skin color, per capita income and mother
education;

Clinical characteristics related to CHD: congenital heart disease diagnoses,
cardiac procedure, type of cardiac surgery, postoperative time, medication use,
hospitalizations for infections and family history of cardiovascular disease;
Cardiovascular risk factors: waist circumference, body mass index for age,
blood pressure, lipid parameters (total cholesterol, low-density lipoprotein
cholesterol, non-high-density lipoprotein cholesterol, high-density lipoprotein
cholesterol and triglycerides), high-sensitivity C-reactive protein;
Carotid intima-media thickness;°
Sexual maturation;®
Data related to COVID-19 pandemic;° positive diagnostics for SARS-CoV-2,
symptoms and vaccine for COVID-19.

2yariables available only in baseline; ®via telephone due to the COVID-19 pandemic; ®variables available only in follow-up.
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Table S2. The 6 subgroups of CHD diagnoses according to International Statistical Classification of Diseases and
Related Health Problems-10 codes.

Subgroups CHD diagnoses Examples of CHD

1 Conotruncal defects Tetralogy of Fallot, transposition of the great arteries,
window aortopulmonary, truncus arteriosus

2 Non-conotruncal defects Atrioventricular septal defect, hypoplastic left heart
syndrome, univentricular hearts, pulmonary atresia,
tricuspid atresia, Ebstein's anomaly

3 Coarctation of the aorta Coarctation of the aorta

4 Ventricular septal defect Ventricular septal defect

5 Atrial septal defect Atrial septal defect

6 Other defects CHD diagnoses not classified in the groups above

3CHD diagnoses were based on embryological type, cardiac phenotype, cardiac complexity, and extracardiac anomalies
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Table S3. Socioeconomic and clinical characteristics of the participants who did not participate in the
follow-up in children and adolescents with congenital heart disease.

Variables Baseline Follow-up No Follow-up p-value
101 (64.7) 55 (35.3)

Sociodemographic variables

Age (Mean (SD) in years) 8,11 (2,19) 8,04 (2,16) 0.843*

Sex (n (%)) 0.701
Male 50 (49.5) 29 (52.7)

Female 51 (50.5) 26 (47.3)

Skin color (n (%))

White 86 (85.1) 52 (94.5) 0.079°
Non-white 15 (14.9) 3(5.5)

Per capita income 750,00 625,00 0.158

(Median [IQR] in R$)* [500,00-1208,33] [337,50-1000,00]

Mother's education (n (%)) 0.106°
<10 years 31 (30.7) 24 (43.6)
>10 years 70 (69.3) 31(56.4)

Clinical variables

Type of CHD (n (%)) 0.661°
Cyanotic 35(34.7) 21 (38.2)

Acyanotic 66 (65.3) 34 (61.8)

CHD diagnoses (n (%)) 0.855
Conotruncal defects 23 (22.8) 11 (20.0)
Nonconotruncal dfects 27 (26.7) 18 (32.7)

Coartation of aorta 20 (19.8) 8(14.5)
Ventricular septal defect. 16 (15.8) 7(12.7)
Atrial septal defect 9 (8.9) 7(12.7)
Others 6(5.9) 4(7.3)

Cardiac procedure (n (%)) 0.622°
Cardiac catheterization 17 (16.8) 11 (20.0)

Cardiac surgery 84 (83.2) 44 (80.0)

Type of cardiac surgery (n (%)) 0.490°
With cardiopulmonary bypass 75 (74.3) 38 (69.1)

Without cardiopulmonary bypass 26 (25.7) 17 (30.9)

Postoperative time (Median [IQR] in years)* 6,00 [4,06-8,55] 5,05 [4,00-8,05] 0.197*

Medication use (n (%)) 0.707°
No 78 (77.2) 41 (74.5)

Yes 23 (22.8) 14 (25.5)

Number of hospitalizations for infections (n (%)) 0.745°
Yes 56 (55.4) 29 (52.7)

No 45 (44.6) 26 (47.3)

Family history of cardiovascular disease® (n (%)) 0.284°
No 75 (74.3) 45 (81.8)

Yes 26 (25.7) 10 (18.2)

2P-value for the T Student or Mann-Whitney; p-value for the chi square test
%, percentages; n, absolute number; SD, standard deviation
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Figure S1. Flowchart of the selection of children and adolescents with congenital heart disease over
the 5-year follow-up.

Baseline Sample
(2017) Children and adolescents with
congenital heart disease
(n=319) Non-eligible (n=86)
- not contacted (n= 63)
> - chromosome syndrome (n=7)
- <§ years old (n=4)
- 218 years old (n=12)
Elegible (n=233)
Children and adolescents with
congenital heart disease
(n=233)
< Loss (n=1)
¢ |- nephrotic syndrome (n=1)
Total assessed (n=232)
Patients had data available on
baseline variables (n=232)
> Non-eligible for follow-up (2020) (n=56)
Follow-up - > 18 years old during follow-up (2020) (n=55)
(2020) - death (n=1)
Elegible (n=176)
Children and adolescents with
congenital heart disease
(n=176) Losses (n=49)
» [ - not contacted (n=34)
- not attended to the interview (n=13)
- not agreed (n=2)
Total assessed (n=127)
S Patients had data available on lifestyle
behaviors changes during the COVID-19
pandemic (n=127)
Follow-up
(2021/2022) Non-eligible for follow-up 2021/2022 (n=20)
—»> - 218 years old in follow-up 2021/2022 (n= 18)
- chromosomal syndrome (n=2)
Elegible (n=156)
Children and adolescents with
congenital heart disease
(n=156)
Losses (n=55)
> - not contacted (n=30)
- not agreed (n=19)
- not attended to the follow-up visit (n=5)
v - death (n=1)

Total assessed (n=101)
Patients had data available in
baseline and follow-up (2021/2022)
(n=101)
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7 LIMITACOES E PONTOS FORTES DO ESTUDO

Como limitagdes do estudo destaca-se que EMIc ndo tém ponto de corte estabelecido
para criangas e adolescentes com cardiopatia congénita, no entanto, a EMIc € reconhecida como
marcador de aterosclerose subclinica e utilizamos na forma continua ou ultimo tercil. Ainda,
apesar do protocolo de avaliagdo da EMIc ser padronizado, a EMIc foi avaliada em
equipamento e software diferente no baseline e no follow-up do estudo, deste modo, ndo foi
possivel avaliar a mudanga da EMlIc, visto que os resultados ndo sdo equiparaveis. Decisoes
subjetivas quanto ao padrio alimentar, como o agrupamento dos itens alimentares € o nimero
de padroes alimentares a serem extraidos, no entanto, nossas decisdes foram baseadas em
estudos prévios sobre padrao alimentar e risco cardiovascular e um consenso de 4 nutricionistas.
Ainda, a limitacdo do método para avaliar a consumo alimentar, no entanto, o consumo
alimentar foi avaliado em medidas repetidas e utilizando a técnica dos multiplos passos no
baseline e por um questionario de frequéncia alimentar validado para avaliar risco
cardiovascular no follow-up. Os mediadores inflamatdrios (citocinas e moléculas de adesdo),
insulina, HOMA-IR e sono foram avaliados apenas no follow-up, deste modo, ndo permitindo
avaliar a mudanca destas variaveis entre o baseline e follow-up. A maturagao sexual pode ser
superestimada, pois adolescente tendem a superestimar os estdgios de maturacao sexual, viés
inerente do método. Nao foram avaliados dados sobre aconselhamento de estilo de vida apds o
procedimento cardiaco. Ainda, o estudo de coorte ocorreu durante a pandemia COVID-19, no
entanto, foram tomados o cuidado de avaliar o diagnostico de SARS-CoV-2 e mudangas de
comportamento de estilo de vida durante a pandemia para evitar viés na exposicao e desfecho
do estudo. Por fim, podem ocorrer vieses de confusdo residual, porque os fatores de risco
cardiovascular coexistem, no entanto tivemos o cuidado de ajustar para os possiveis fatores de
confusdo. Além disso, a generalizacdo dos dados ¢ limitada para criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco.

Em relagdo aos pontos fortes do estudo: primeiro estudo que verifica o padrao alimentar
e mediadores inflamatorios (citocinas e moléculas de adesdo) em criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco. Avaliacdo de diversos fatores de
risco cardiovascular e derivagdo de cluster de comportamentos de estilo de vida. Além de
informacdes sobre associagdo com aterosclerose subclinica e dados de acompanhamento de
criangas e adolescentes com cardiopatia congénita. Ademais, a representatividade da populacao

de cardiopatas congénitos atendidos em dois hospitais referéncia de Santa Catarina.
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8 CONSIDERACOES FINAIS
8.1 CONSIDERACOES DO ESTUDO

No presente estudo objetivou-se investigar a associacao dos padrdes alimentares, estilo

de vida, inflamagao ¢ fatores de risco cardiovascular com aterosclerose subclinica em criangas

e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco. Para isso, a

mesma foi composta por cinco artigos cientificos para responder cada objetivo da presente tese

e pode-se concluir que:

Em estudo transversal, seis padrdes alimentares foram identificados. Alta adesao
para o padrdo alimentar “ndo saudavel” foi associado ao maior risco de
adiposidade central, ao contrario, alta adesdo para padrdo alimentar “saudavel”
foi associado ao menor risco de adiposidade central. Além disso, a alta adesao
para padrdao alimentar “leites e derivados de baixa gordura” foi associado a
redugdo da EMIc. Estes resultados reforgam a importancia da prevengao primaria
por meio da adesdo a padrdo alimentar saudavel, composto por alta ingestao de
leites e derivados de baixa gordura para prevenir a aterosclerose subclinica, bem
como alto consumo de peixes, frutos do mar, pao, feijdo, lentilha, tubérculos,
frutas e suco de frutas para prevenir a obesidade central;

Em estudo transversal, clusters comportamentais de estilo de vida ndo saudaveis
foram associados a obesidade, obesidade central, glicose elevada e EMIc elevada,
em comparacao com cluster de comportamento de estilo de vida saudavel, deste
modo, promover comportamentos de estilo de vida saudavel, como aumento da
pratica de atividade fisica, alimentacdo saudavel e reducdo de comportamento
sedentario, podem ser pontos chave para prevenir doenga cardiovascular na vida
adulta;

Em estudo transversal, criancas e adolescentes com cardiopatia congénita
apresentaram mudancas de estilo de vida ndo sauddveis durante a pandemia da
COVID-19, principalmente reducdo de atividade fisica e aumento de
comportamento sedentario. Quase metade dos participantes relataram pelo menos
uma mudanga de estilo de vida ndo saudavel durante a pandemia da COVID-19.
Ainda, pacientes com cardiopatia congénita complexa apresentaram maiores
chances de aumento do comportamento sedentdrio durante a pandemia da
COVID-19. Destaca-se que estes comportamentos ndo sauddveis adquiridos

durante a pandemia da COVID-19 podem vir a ter impacto na saude
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cardiovascular a longo prazo, por isso, a importancia da elaboracao de estratégias
para evitar a manutencdo de estilo de vida ndo saudavel adquirido durante o
confinamento domiciliar neste periodo de pandemia COVID-19;

e Em estudo transversal, pacientes com adiposidade central apresentaram valores
significativamente mais altos de pressao arterial sistolica, insulina, HOMA-IR e
PCR-us e valores significativamente mais baixos de HDL-c. Ainda, a VCAM-1
foi associada com a EMIc em pacientes com adiposidade central. Estes resultados
reforcam o papel chave da adiposidade central na inflamagdo e aterosclerose,
sugerindo que a avaliagcdo da adiposidade central pode ser um método de triagem
para identificar risco para aterosclerose.

e Em estudo de coorte prospectivo, pacientes com coartacdo da aorta e com
aumento da circunferéncia da cintura foram associados com a EMIc ap6s 5 anos
de acompanhamento. Ainda, entre os pacientes com aumento da circunferéncia
da cintura ao longo do tempo, aqueles com coartacdo da aorta e pertencente ao
cluster “ndo saudavel: habitos alimentares ndo saudaveis + baixa atividade fisica”
foram associados ao EMIc em 5 anos de acompanhamento. Esses resultados
reforcam que o tipo de cardiopatia congénita, avaliagdo da adiposidade central e
avaliacdo do consumo alimentar devem ser considerados nas avaliacdes de rotina
para estratificar pacientes com risco elevado para aterosclerose e destacam a
importancia do monitoramento precoce do risco para aterosclerose em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita, principalmente em pacientes com
aumento da circunferéncia da cintura ao longo do tempo.

Os achados da presente Tese sugerem que a avaliacdo da adiposidade central pela
circunferéncia da cintura pode ser um método simples e eficaz para a triagem de risco
cardiovascular, a avaliacdo dos comportamentos de estilo de vida e promogao a um estilo de
vida saudavel (adesdo a um padrdo alimentar saudavel, aumento da pratica de atividade fisica,
redu¢do do comportamento sedentdrio e sono suficiente e de qualidade) ¢ essencial para
prevengdo das doencas cardiovasculares e maior atengdo aos grupos com maior risco de
aterosclerose (criancas e adolescentes com coartagdo da aorta ou que aumentaram o percentil
da circunferéncia da cintura ao longo do tempo). Em suma, todos estes achados reforgam que
as criangas e adolescentes com cardiopatia congénita sdo uma populacdo de risco para doenga
cardiovascular e que a prevengdo deve ter inicio na infancia. Nossos resultados fornecem
subsidios para elaboracao de estratégias de prevencao precoce para aterosclerose subclinica em

criancas e adolescentes com cardiopatia congénita e alertam para relevancia do
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acompanhamento continuo para monitoramento de fatores de risco cardiovascular nesta
populagdo.

Porém, ainda sdo necessarios mais estudos prospectivos com maior tamanho amostral e
avaliacdo de outros fatores envolvidos no processo aterosclerdtico, como microbiota intestinal,
bem como ensaio clinico randomizados, baseados em intervencdo com foco em multiplos
comportamentos de estilo de vida, como nutri¢do, atividade fisica e sono para prevenc¢do de
doencas cardiovasculares nesta populagao.

Por fim, para divulgagdo dos resultados do estudo foi elaborado manual educativo para
prevencao de doengas cardiovasculares para os participantes do estudo floripa CHild Study
disponivel em pasta do Google Drive® (Google LLC, Menlo Park, CA, EUA) por meio do link:
<https://drive.google.com/drive/folders/1 AODRrjHoswKRSn2 WZkIL vkjuxBuMCljlq?usp=sha

ring>, bem como nota de impressa (Apéndice F).

8.2 CONSIDERACOES SOBRE A TRAJETORIA PROFISSIONAL DO DOUTORADO

E importante mencionar que além dos resultados apresentados na presente Tese, o periodo
de doutorado permitiu a ampliagdo de conhecimentos, desenvolvimento da habilidade critico-
reflexiva, oratoria, trabalho em equipe, planejamento, gestao de tempo, lideranca e diversas
experiéncias na pesquisa, ensino e extensdo, além de ter oportunidade de trabalhar com
excelentes profissionais da area da saude e pesquisa, mestrandos e graduandos, deste modo,
contribuindo para meu crescimento académico-cientifico, profissional e pessoal.

Destaca-se as principais atividades desenvolvidas nesse periodo que foram importantes
para minha futura formacao com Doutora em Nutrigao:

a. Realizagao das disciplinas obrigatorias e optativas que permitiram aperfeicoar questoes
referente a produgdo cientifica, estruturacdo de projeto de pesquisa e aprimorar a
capacidade de andlise critica;

b. Participagdo nas atividades de orientagdes de iniciagdes cientificas e trabalhos de
conclusdo de curso de graduagdo, tanto com discentes da Nutricdo quanto da Medicina
e Farmacia, permitindo troca de conhecimento de temas diversos e experiéncia de
condutas e planejamento para orientagdes em pesquisa;

Participagdes em bancas de trabalhos de conclusdo de curso de graduagdo da Nutrigao;

d. Aprendizado de diferentes abordagens estatisticas, como andlise de componentes
principais e clusters, além do aperfeicoamento do conhecimento sobre modelos de

regressao, o que aflorou ainda mais meu interesse sobre estatistica;


https://drive.google.com/drive/folders/1A0DRrjHoswKRSn2WZkLvkjuxBuMCIjlq?usp=sharing
https://drive.google.com/drive/folders/1A0DRrjHoswKRSn2WZkLvkjuxBuMCIjlq?usp=sharing
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Troca de conhecimentos com especialista na area de consumo alimentar, cardiologia,
educacdo fisica, biomedicina e farmacia, ou seja, as atividades realizadas na presente
tese permitiram trabalhar com uma equipe multidisciplinar e parceria com outras
universidades;

Desenvolvimento de artigos cientificos extras relacionados ao tema da presente tese,
como sobre fontes de actcar de adicdo (HONICKY et al., 2022 [dados ndo publicados])
e alimentos ultraprocessados (HONICKY et al., 2022), estes artigos forneceram
informacgdes para a elaboragdo do artigo sobre cluster comportamental de fatores de
risco cardiovascular da presente tese, bem como complementou a investigacao sobre o
consumo alimentar em criancas ¢ adolescentes com cardiopatia congénita. Além de
parceria na redacgao de artigo cientifico relacionado ao tema de interesse da presente tese
(PACHECO et al., 2022);,

Participa¢do em congressos e eventos cientificos com apresentagdo oral e em poster de
resumos cientificos vinculados a presente tese;

Participa¢do em grupo de pesquisa, INTEGRATE - Nutri¢cdo baseada em evidéncias
para a pratica clinica, no qual as discussdes no grupo de pesquisa ampliaram horizontes
sobre diversas tematicas, bem como ressaltaram a importancia do trabalho em equipe ¢
organizacao de um grupo de pesquisa;

Participagdo em grupo de pesquisa, do Consejo de Cardiopediatria y Cardiopatias
Congénitas de la Sociedad Interamericana de Cardiologia (SIAC) e participagdo nas
reunides do Capitulo de Prevencion Cardiovascular en la Infancia del Consejo de
Cardiopediatria y Cardiopatias Congénitas de la STAC, além da redacdo de guia latino-
americano sobre reabilitacdo cardiopulmonar na infincia, sem contar, a troca de
conhecimento com profissionais referéncias da area de cardiologia pediatrica da
América Latina;

Estagio docéncia com ministracdo de aulas em disciplinas do curso de graduagdo em
Nutrigdo da UFSC e acompanhamento do estdgio na area clinica, destaca-se que a
experiéncia do estagio docéncia permitiu conhecer os desafios do ensino remoto e
aprimorar o conhecimento sobre metodologias ativas, além de reflexdo e
amadurecimento sobre ensino-aprendizagem para melhor atuagdo como docente;
Organizagao da logistica da coleta de dados e realizagdo de treinamentos para coleta de
dados para equipe, bem como realiza¢io da coleta de dados em si, permitindo conhecer
os pacientes do estudo, mas também permitiu desenvolver/aprimorar habilidades de

trabalho em equipe, lideranca e flexibilidade;
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1. Realizacdo do processo de submissdo de artigos cientificos, respostas de pareceres,
elaboracdo do projeto e emendas para submissdo em comité de ética em pesquisa,
elaboragdo e auxilio para submissdo de projeto de pesquisa para agéncia de fomento,
participacao em editais para solicitacao de verba, destacando que todas essas atividades
sdo importantes na rotina de um pesquisador;

m. Ministragdo de palestras relacionadas ao tema da tese, melhorando minha oratéria e
comunicac¢do, bem como apresentagdes visuais com templates e layout mais claros;

n. Elaboragao de questionario de frequéncia alimentar para avaliar risco cardiovascular em
criangas ¢ adolescentes adaptado com fotos das por¢des dos alimentos por meio do
Google Forms® (Google LLC, Menlo Park, CA, EUA);

0. Acompanhamento da realizacdo das analises clinicas de mediadores inflamatoérios,
permitindo ter um pouco de contato com a atuagao em laboratorio e troca de experiéncia
com profissionais da farmacia e biomedicina;

p. Elaborag¢ao de material de educagdo nutricional para os participantes do Floripa CHild

Study.

Cada experiéncia vivenciada em ensino, pesquisa e extensao no periodo de pds-graduagio,
tais como, reunido de orientagdo, disciplina cursada, palestra, reunido de grupo, congresso,
estudo sobre a tematica da tese, acompanhamento de orientagdo de iniciagdo cientifica e
trabalho de conclusdo de curso, estagio docéncia no remoto ou presencial, analise estatistica,
coleta de dados, contato com paciente, troca de conhecimento entre orientador, profissionais e
estudantes da saude e tantas outras atividades foram essenciais para o desenvolvimento da

presente Tese e meu crescimento profissional académico.
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APENDICE A — Tipo de cardiopatia congénita segundo a complexidade

TIPO DE CARDIOPATIA CONGENITA SEGUNDO A COMPLEXIDADE*

Simples

Moderadas

Complexas

Doenca nativa:

Doenga valvular aortica
congénita isolada

Doenga valvar mitral
congénita isolada

Forame oval patente isolado
ou pequeno defeito do septo
atrial

Comunicagdo septal
ventricular isolada pequena
(sem lesoes associadas)
Estenose pulmonar leve

Condicoes reparada:

Ductus arteriosus
Comunicagao interatrial
Comunicagao
interventricular

= Fistulas ventriculares
aorto-esquerdas

* Drenagem andmala das
veias pulmonares, parcial
ou total

= Defeitos do canal
atrioventricular (parcial
ou completo)

= (Coarctacdo da aorta

=  Anomalia de Ebstein

= Obstru¢ao do fluxo
ventricular direito
infundibular de
significancia

= Defeito septal atrial
Ostium primum

= Persisténcia do canal
arterial (ndo fechada)

= Regurgitacdo valvar
pulmonar (moderada a
grave)

= Estenose da valva
pulmonar (moderada a
grave)

= Fistula do seio de
Valsalva / aneurisma

= Comunicagdo interatrial
do seio venoso

= Estenose aortica
subvalvar ou supravalvar
(exceto HOCM)

= Tetralogia de Fallot

Comunicacio

interventricular com:

=  Valvula ou valvulas
ausentes

= Regurgitacdo adrtica

= (Coarctacdo da aorta

=  Doenga mitral

= (Obstrugdo da via de saida
do ventriculo direito

= Varrer tricaspide / valva
mitral

= Estenose subaortica

Condutas valvuladas ou
ndo valvuladas

Coragdo congénito
cianotico (todas as
formas)

Ventriculo de saida dupla
Sindrome de
Eisenmenger
Procedimento Fontan
Atresia mitral

Unico ventriculo
(também chamado de
dupla entrada ou saida,
comum ou primitivo)
Atresia pulmonar (todas
as formas)

Doengas obstrutivas
vasculares pulmonares
Transposi¢ao das grandes
artérias

Atresia tricuspide
Truncus arteriosus /
hemitruncus

Outras anormalidades de
conexao atrioventricular
ou ventriculo arterial ndo
incluido acima (ou seja,
coragdo cruzado,
isomerismo, heterotaxia;
sindromes, inversio
ventricular)

*Esta classificagdo da complexidade da cardiopatia congénita foi desenvolvida para adultos com cardiopatia congénita, mas

pode ser aplicada em criangas e adolescentes
Adaptado: WARNES et al., 2001
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APENDICE B - Figuras referencial teérico

Figura suplementar A: Esquema das vias pro-aterosclerdticas ativadas na infec¢ao
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Legenda: Setas azuis=efeitos diretos do microrganismo/infec¢do no endotélio vascular; setas laranjas=efeitos sistémicos pro-

aterosclerdticos. MCP = Proteina de quimioatra¢do de mondcitos; LOX=Lipoxigenase
Figura adaptada POTHINENI et al., 2017.

Figura suplementar B: Relacdo da dieta, microbiota intestinal, inflamagao e aterosclerose.
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Figura adaptada TANG; LI; HAZEN, 2019; KASSELMAN et al., 2018
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APENDICE C — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - FOLLOW-UP

Titulo do Trabalho: Associacdo dos padrdes alimentares, inflamacio e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento
cardiaco

Senhores Pais e/ou Responsaveis:

Por Favor, leiam atentamente as instrug¢oes abaixo antes de decidir com seu (sua) filho (a) se ele (a) deseja
participar do estudo e se o Senhor (a) concorda com que ele (a) participe do presente estudo. Se possivel, discuta
esse assunto com seu (sua) filho (a) para que seja uma decisdo em conjunto.

Declaro, por livre e espontanea vontade, que permito a participagao
de, , sob responsabilidade de
, ha pesquisa intitulada “Associacio
dos padroes alimentares, inflamaciio e microbiota intestinal com aterosclerose subclinica em criancas e
adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento cardiaco”, estudo desenvolvido pela
doutoranda do Programa de Pds-Graduagdo em Nutricdo da Universidade Federal de Santa Catarina (PPGN-
UFSC) Michele Honicky, orientado pela Prof* Dr* Yara Maria Franco Moreno.

1. O objetivo deste estudo € investigar os fatores de risco cardiovascular e aterosclerose subclinica em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita.

2. Minha participa¢do e do meu filho(a) neste trabalho ¢ muito importante porque permitira elaboragdo de
estratégias para redugdo do risco cardiovascular, consequentemente melhor qualidade de vida e sobrevida em
cardiopatas congénitos. Assim, espera-se que a pesquisa possa contribuir para o acompanha e diagndstico precoce
da aterosclerose (risco de doenga cardiovascular) em crianga e adolescentes com cardiopatia congénita e com
demais informagdes importantes a ciéncia. Ainda, a participacdo do meu (minha) filho (a) serd importante porque
permitira identificar ainda na infancia fatores que o podem coloca-lo (a) sob risco de desenvolver doencas ainda
mais graves no coragdo quando for adulto.

3. A pesquisa ocorrerd em duas etapas: 1) remotamente via telefone ou aplicativo de video chamada e 2) visita
presencial no Hospital Universitario Polydoro Ernani de Sdo Tiago da Universidade Federal de Santa Catarina
(HU-UFSC), Floriandpolis, SC. Serdo convidados a participar do estudo as criangas e adolescentes com
cardiopatia congénita, submetidos a procedimento cardiaco, de ambos os sexos. Caso aceite que seu filho (a)
participar da pesquisa significa que estou autorizando que meu filho seja submetido a alguns procedimentos:

a) Exame fisico e afericdo da pressdo arterial (presencialmente);

b) Realizagdo de exames laboratoriais, para os quais se fard necessaria coleta de sangue e fezes
(presencialmente);

¢) Realizagdo de exame de ultrassom de carotidas e ecocardiograma cardiaco (exames de rotina) por médica
pesquisadora (presencialmente);

d) Avaliagdo antropométrica: avaliado por peso, altura, medidas de circunferéncias da cintura, dobras
cutaneas e for¢a do aperto de mao (presencialmente);

a) Avalia¢do do consumo alimentar por meio de Questionario de Frequéncia Alimentar, serd necessario
relatar a frequéncia dos alimentos ¢ bebidas ingeridos nos tltimos trés meses horas apds a coleta de dados
por telefone de acordo com a disponibilidade do participante (via telefone e Google Forms®);

e) Entrevista com familiar sobre os dados socioecondmicos, historico familiar de doencas, pratica de
atividade fisica, barreiras de atividade fisica, comportamento sedentario, sono (presencialmente);

f) Coleta dos dados clinicos registrados no prontuario de seu filho que sdo necessarios para a pesquisa;

g) Coleta de dados relacionados ao Coronavirus (via telefone ou aplicativo)

4. Fui esclarecido que os riscos e desconfortos relacionados a pesquisa sdo os seguintes: possivel desconforto para
coleta de sangue e fezes, porém estes procedimentos ja fazem parte da rotina médica, e serdo realizadas com auxilio
da equipe de enfermagem, possivel desconforto para realizagdo do exame de ultrassom de carotidas e
ecocardiograma, porém estes procedimentos também fazem parte da rotina médica. Além disso, seu (sua) filho (a)
podera se sentir constrangido ao responder sobre a alimentacdo na entrevista e podera sentir desconforto na
avaliacdo das medidas corporais. Para todos os possiveis danos e desconfortos citados serdo tomadas as seguintes
medidas preventivas: profissional treinado ira realizar as medidas corporais e a entrevista.
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5. O Hospital Universitario Polydoro Ernanni de Sdo Tiago da Universidade Federal de Santa Catarina também
estad interessado no presente estudo e ja deu a permissdo por escrito para que esta pesquisa seja realizada. Sua
participag@o no estudo sera voluntaria, ou seja, vocé s6 participard se quiser. Vocé€ podera desistir a qualquer
momento, sem problema. Também o fato de se negar a participar ndo vai mudar nada no tratamento que vocé ja
vem recebendo no hospital.

6. Sei que a participag@o e de meu (minha) filho (a), ou néo, no estudo ndo implicard em nenhum beneficio ou
restricao de qualquer ordem para meu (minha) filho (a) ou para mim. Sei também que ndo sou obrigada a participar
desta pesquisa se ndo quiser. Isto ndo mudard em nada no atendimento de meu (minha) filho (). Fui orientado (a)
que se por qualquer motivo, eu ou meu filho (2) mudarmos de ideia, podemos desistir de participar da pesquisa.

7.Estou ciente de que o meu nome e o do meu filho ndo serdo divulgados e sera tomada a cautela de utilizar codigo
de identificagdo de cada participante. Somente os pesquisadores diretamente relacionados a pesquisa terdo acesso
aos dados e, os questionarios do estudo serdo guardados em local seguro, de acesso apenas aos pesquisadores.
Desta maneira, sera garantido que os dados e que todas as informagdes serdo mantidas em segredo e somente serdo
utilizados para este estudo.

8. Ficou claro também que a minha participagdo ¢ isenta de despesas ¢ que tenho garantia do acesso aos resultados
e de esclarecer minhas duvidas a qualquer tempo.

9. Estou ciente que os dados obtidos serdo mantidos em sigilo, que posso deixar de participar da pesquisa no
momento em que desejar e, que a desisténcia ndo influenciara no atendimento que venho recebendo. Estou ciente
que receberei assisténcia integral gratuita caso haja algum dano direto ou indireto, imediato ou tardio, pelo tempo
que for necessario, em decorréncia da participagdo nesta pesquisa, incluindo transporte € medicamentos. A minha
participag@o ndo ¢ remunerada e nem implicara em gastos para mim. Porém, caso seja necessario, sera garantida a
compensagdo material a todo e qualquer gasto que tenha tido em fung@o da participagdo neste estudo, assim como
terei direito a indenizacdo por danos, por parte dos pesquisadores e da instituigdo envolvida na pesquisa.

10. Caso eu concorde em participar desta pesquisa, este documento possui duas (02) vias (sendo uma delas minha,
¢ a outra, da pesquisadora responsavel), e sera rubricada em todas as paginas e assinadas ao seu término, por mim,
assim como pelo pesquisador responsavel.

11. Se eu tiver alguma davida a respeito da pesquisa, eu posso entrar em contato os pesquisadores Michele Honicky
pelo telefone (47) 99762-4767 ou e-mail: michele_honicky@yahoo.com.br ou com do Prof* Yara Maria Franco
Moreno pelo telefone: (48) 9910- 4664 ou e-mail: yara.moreno@ufsc.br ou Dr. Silvia Meyer Cardoso pelo telefone
(48) 99989-1283 ou e-mail: silvia.meyercardoso@gmail.com

12. Eu, pesquisadora responsavel (em nome de todos os pesquisadores da presente pesquisa) assino e declaro no
presente documento, para fins da realiza¢do da pesquisa, que cumprirei todas as exigéncias acimas, na qual obtive
de forma apropriada e voluntaria, o consentimento livre e esclarecido do participante, bem como se comprometem
em seguir as recomendagdes para pesquisas biomédicas envolvendo seres humanos propostas pela Resolugdo n°
466 de 2012, do Conselho Nacional de Satde

Eu concordo em participar deste estudo.

Assinatura dos pais/responsaveis:

Assinatura do pesquisador responsavel:

Florianopolis, _ de de 202 _.

Contato: Yara Maria Franco Moreno (Pesquisadora responsavel pelo estudo)
Universidade Federal de Santa Catarina Campus Universitario, Trindade, s/n CEP: 88.040-970 Florianopolis -
SC, Brasil. Telefone: + 5548 37212215 ou 48 99104664 ou e-mail: yara.moreno@ufsc.br

Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos - Universidade Federal de Santa Catarina
Prédio Reitoria II, 4°andar, sala 401, localizado na Rua Desembargador Vitor Lima, n® 222, Trindade,

Floriandpolis. Telefone: + 55 48 3721 6094
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APENDICE D - Termo de Assentimento Livre e Esclarecido - FOLLOW-UP

Vocé esta sendo convidado para participar da pesquisa “Associacdo dos padrdes alimentares, inflamacio e
microbiota intestinal com aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita
submetidos a procedimento cardiaco”, estudo desenvolvido pela doutoranda do Programa de P6s-Graduagdo em
Nutri¢do da Universidade Federal de Santa Catarina (PPGN-UFSC) Michele Honicky, orientado pela Prof* Dr*
Yara Maria Franco Moreno. Seus pais permitiram que vocé participe. Declaro que a pesquisadora explicou todas
as questdes sobre o estudo.

1. A pesquisa ocorrera em duas etapas: 1) remotamente via telefone ou aplicativo de video chamada e 2) visita
presencial no Hospital Universitario Polydoro Ernanni de Sdo Tiago da Universidade Federal de Santa Catarina
(HU-UFSC), Florianopolis, SC. Na etapa 1 da coleta vocé respondera um questiondrio sobre seus habitos
alimentares durante a pandemia do Coronavirus via telefone. Na etapa 2 da coleta de dados, para a realizag@o dos
exames de laboratorio sera necessario coletar sangue em um dos bragos, como se faz nos outros exames de sangue.
Também sera realizado um exame de ultrassom das artérias do pescogo e do braco, semelhante ao ecocardiograma,
onde se coloca um gel no pescogo e com um aparelho igual ao do eco, vai fazer com que as imagens aparecem na
tela do computador. Assim como o ecocardiograma, este exame ndo doi nada e demora cerca de 15 a 20 minutos.
O ecocardiograma também sera realizado. Também sera coletado pequena amostra das suas fezes, que vocé vai
trazer de casa em um potinho. Logo apds, sera realizada a avaliacdo nutricional, serd necessario aferir o seu peso,
estatura, circunferéncias da cintura e dobras cutaneas, nenhuma destas avaliagdes provocara dor. Vocé também ira
auxiliar a sua méde a lembrar o que vocé comeu no dia anterior. O exame de ecocardiograma, exame de ultrassom,
avaliagdo do estado nutricional e a coleta de sangue e fezes sdo considerados seguros, mas se vocé sentir qualquer
desconforto, como dor ou me sentir incomodado, a avaliagdo sera interrompida no mesmo momento, sem
comprometimento no atendimento médico e/ou nutricional.

Para todos os possiveis danos e desconfortos citados, tomaremos os seguintes cuidados: profissional treinado ird
realizar os exames ¢ a sua entrevista. Nestes exames procuramos por alteragdes que possam nos dizer se havera
alguma possibilidade de no futuro, quando for um adulto, de vocé apresentar alguma doenga do coragdo ou do
cérebro. Caso eu encontre alguma alterag@o, vocé podera ser tratado e assim deixara de ter riscos na vida adulta

2. O Hospital Universitario Polydoro Ernanni de Sao Tiago da Universidade Federal de Santa Catarina também
esta interessado no presente estudo e ja deu a permissdo por escrito para que esta pesquisa seja realizada. Sua
participag@o no estudo sera voluntaria, ou seja, vocé so participard se quiser. Vocé podera desistir a qualquer
momento, sem problema. Também o fato de se negar a participar ndo vai mudar nada no tratamento que vocé ja
vem recebendo no hospital.

3.Seus pais ja estdo cientes de que ndo havera qualquer tipo de pagamento ou outra forma de recompensa, por vocé
estar participando do estudo.

4. Uma coisa importante ¢ que ninguém além de mim e de outras pesquisadoras que estdo me auxiliando no estudo,
sabera sobre os resultados dos exames, ou qualquer outra informagao a seu respeito, por isso vocé tera um nimero
de identificacdo. Somente quando o estudo terminar, vocé e seus responsaveis serdo avisados dos resultados. Estes
resultados poderdo ser muito tuteis para ajudar a melhorar a vida adulta de muitas criangas com problemas no
coracdo como vocé, e por isso estes dados serdo publicados em revistas especializadas na area médica.

5. Eu entendi que a pesquisa € sobre os riscos de doengas cardiacas, em criangas com problemas no corag¢do, como
eu. Também compreendi que eu concordar em fazer parte dessa pesquisa significa que irei fazer alguns exames,
como: exames de sangue, ultrassom de carotidas, ecocardiograma e avaliagdo nutricional.

6.Compreendi que nao sou obrigado(a) a participar da pesquisa, eu decido se quero participar ou ndo. Dessa forma,
concordo livremente em participar do estudo, sabendo que posso desistir a qualquer momento, se assim desejar.

7.Se eu tiver alguma divida a respeito da pesquisa, eu posso entrar em contato os pesquisadores Michele Honicky
pelo telefone (47) 99762-4767 ou e-mail: michele_honicky@yahoo.com.br ou com do Prof* Yara Maria Franco
Moreno pelo telefone: (48) 9910- 4664 ou e-mail: yara.moreno@ufsc.br ou Dr. Silvia Meyer Cardoso pelo telefone
(48) 99989128 silviacardoso@gmail.com

8. Caso eu concorde em participar desta pesquisa, este documento possui duas (02) vias (sendo uma delas minha,
e a outra, da pesquisadora responsavel), que sera rubricada em todas as paginas e assinadas ao seu término, por

mim, assim como pelo pesquisador responsavel. L.
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9. Eu, pesquisadora responsavel (em nome de todos os pesquisadores da presente pesquisa) assino e declaro no
presente documento, para fins da realiza¢do da pesquisa, que cumprirei todas as exigéncias acimas, na qual obtive
de forma apropriada e voluntaria, o assentimento livre e esclarecido do participante, bem como se comprometem
em seguir as recomendagdes para pesquisas biomédicas envolvendo seres humanos propostas pela Resolugdo n°
466 de 2012, do Conselho Nacional de Satde

Eu aceito participar dessa pesquisa.

Assinatura da crianga/adolescente:

Assinatura dos pais/responsaveis:

Assinatura do pesquisador responsavel:

Floriandpolis, de de 202 .

Contato: Yara Maria Franco Moreno (Pesquisadora responsavel pelo estudo)
Universidade Federal de Santa Catarina Campus Universitario, Trindade, s/n CEP: 88.040-970 Floriandpolis - SC,
Brasil. Telefone: + 55 48 37212215 ou 48 99104664 ou e-mail: yara.moreno@ufsc.br

Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos - Universidade Federal de Santa Catarina
Prédio Reitoria II, 4°andar, sala 401, localizado na Rua Desembargador Vitor Lima, n® 222, Trindade,
Florianépolis. Telefone: +55 48 37216094
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APENDICE E - QUESTIONARIO DO ESTUDO — FOLLOW-UP

F\r)'r

Protocolo do estudo: Associagdo dos padroes alimentares, inflamac¢do e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco

IDENTIFICACAO:

DADOS SOCIODEMOGRAFICOS: Coleta remota via telefone

Identificacao:

Data Nascimento:  / / Idade atual: anos Sexo: ( ) Feminino ( ) Masculino
Etnia referida:( ) indigena ( )preta ( )parda ( )branca ( )amarela

Escolaridade da crianca anos

Escolaridade Pai: anos Escolaridade Mae anos

No MES PASSADO, qual foi aproximadamente sua renda familiar em reais, isto é, a soma de todos os rendimentos
(salarios, bolsa familia, soldo, pensio, aposentadoria, aluguel etc.), j4 com descontos, de todas as pessoas que sempre
contribuem com as despesas de sua casa? (Caso o entrevistado fale em salirios minimos, pergunte o valor do salirio
minimo ao qual se refere e registre os valores em reais. Caso o entrevistado nio saiba o valor do salario minimo
considere o valor de R$835. Caso nio saiba informar a renda registrar como 999999) reais

Numero de pessoas que moram na casa (total):

DADOS SOBRE PRE-NATAL E NASCIMENTO: Coleta remota via telefone

Realizou pré-natal: ( )sim ( )nédo A partir de que més:

Diabetes gestacional:( ) sim( )ndo HAS:( )sim( )nio Outras intercorréncias:

Peso pré-gestacional: kg Ganho de peso gestacional: kg
Idade Gestacional: semanas Peso nascer: g

DADOS CLINICOS RELATADOS: Coleta presencial

Internacdes: ( )sim ( )ndo Numero de internacdes:

Motivo 1: Data: Motivo 5: Data:
Motivo 2: Data: Motivo 6: Data:
Motivo 3: Data: Motivo 7: Data:
Motivo 4: Data: Motivo 8: Data:
Uso de medicamentos continuo: () sim () ndo

Qual (is)?

Uso de medicamentos esporadico: ( ) sim () ndo

Qual (is)?

Teve algum evento cardiovascular ( ) sim () ndo

Qual (is)?

Idade do evento cardiovascular:

DADOS CLINICOS : Coleta presencial

Tipo de cardiopatia: Qual diagnéstico

1) 4)
2) 5)
3) 6)

Procedimento cardiaco: ( )sim ( )ndo

Qual? ( 0 ) cateterismo cardiaco () cirurgia cardiaca ( ) ambos

Se cateterismo cardiaco, qual?: () cateterismo diagndstico ( ) cateterismo terapéutico ( ) ambos
Se cirurgia cardiaca numero de intervengdes,

Cirurgia 1: CEC sim(___) tempo min. Nao(_ )Data / /
Cirurgia 2: CEC sim(___ ) tempo min. Ndo(_ )Data / /
Cirurgia 3: CEC sim(___ ) tempo min. Ndo(_ )Data / /
Se cateterismo cardiaco numero de intervengdes
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Idade | Idade evento . . Pressao Infarto
Parentesco | | o diovascular | OPesidade | Colesterol | Diabetes alta precoce AVC
Maie
Pai

Avo6 materno

Av0 materno

Avé paterno

Av0 paterno

Pressao arterial:

1 medida mmHg 2 medida

Presencga cianose: () sim ( )néo

mmHg 3 medida

mmHg

Saturaciio de oxigénio:

|

Fez coleta de sangue ( ) sim () ndo
Parametros lipidicos

Data da coleta: __ /  /

Colesterol total mg/dL.  LDL-colesterol mg/dL
HDL-colesterol mg/dL Triglicerideos mg/dL
Parametros glicémicos

Glicose mg/dL Insulina pUl/mL
HOMA-IR

Parametros inflamatérios

Proteina C-reativa mg/L

Citocinas

IL-1B pg/mL IL-6 pg/mL
IL-10 pg/mL IL-8 pg/mL
IL-12p70 pg/mL TNF pg/mL
Moléculas de adesiao

VCAM -1 ng/mL ICAM-1 ng/mL
E-selectina ng/mL

Observagao:

Espessura do complexo médio intimal da artéria carétida

EMlIcdireita: 1 medida mm 2 medida mm 3 medida mm
EMlIcesquerda: 1 medida mm 2 medida mm 3 medida mm
Funcao ventricular

1 ciclo 2 ciclo 3 ciclo

Didmetro sistolico final (mm)

Didmetro diastélico final (mm)

Espessura da parede posterior (mm)

Espessura do septo interventricular
(mm)

Massa ventricular esquerda (g);

Indice de ventricular esquerda (g/m)

Fracio de ejecdo (%)

Indice de desempenho do miocardio
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IDENTIFICACAO:

Peso: kg Estatura: cm Observacio:
Circunferéncia do brago: cm
Circunferéncia da cintura (Fernandez):
1 medida cm 2 medida cm 3 medida cm
- indices antropométricos (escore z)

P/E: P/ E/N: IMC /I:
Forca de preensio manual

Mio dominante 1 medida 2 medida 3 medida
Mio nao dominante 1 medida 2 medida 3 medida
Observacio:

Maturacio sexual referido - estadiamento puberal organizado por Tanner (Anexo 1)
Genital Pelos pubianos Mamas

Leite materno: ( ) sim ( )ndo Duracdo aleitamento materno exclusivo: meses
Duracio do aleitamento materno: anos meses

Leite artificial (Quais):

Com quantos meses dia ofereceu: Agua Cha Fruta Papinha salgada

Apresenta intoleridncia ou alergia alimentar: ( ) ndo ( ) sim Qual?

Alteracdes de peso recentes:( )sim ( )ndo Quanto? kg

Suplementacio/ Complementa¢io Nutricional (atualmente):

() vitaminas ( ) minerais ( ) proteinas ( ) TCM ( )o6mega3 ( ) outros
Ingestio hidrica diaria? copos ou litros
Funcio intestinal? ( ) <l vez/dia ( ) diariamente ( ) dia alterando ( ) constipado

Lazer inativo

Quantas horas passa por dia com:

Televisao ( ) horas/dia Jogos eletronicos ( ) horas /dia Celular ( ) horas /dia
Computador ( ) horas /dia Total ( ) horas/dia

Tabagismo

Vocé fuma?

(__ ) sim, de vez em quando (__) sim, menos de 10 /dia (__ ) sim, mais de 10 /dia
(__)ndo (__ ) nao sei

Ha quanto tempo? meses anos

QOutras pessoas fumam em casa ?( ) sim ( )nfo
Quem?( )pai ( )mée( )irmaos( ) outros

Atividade fisica
Responder o questionario Physical Activity Questionnaire for Older Children - PAQ-C (Anexo E) — Coleta remota via

telefone/Google Forms ©

Barreiras de atividade fisica
Responder o questionario de SANTOS et al., 2010— Coleta remota via telefone/Google Forms®

Sono
Responder o questionario Pittsburgh Sleep Quality Index- PSQI (Anexo E) — Coleta remota via telefone/Google Forms®
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Responder o Questionario de Frequéncia Alimentar desenvolvido por Saravia et al., 2018, com autorizagdo de uso

para o presente estudo (Anexo B)

Os pais ou responsaveis do participante e o participante receberam as orientagdes para realizar o preenchimento
do questionario de frequéncia alimentar via Google F orms®,

presencial.

Link dos questionarios de frequéncia alimentar:

Para criancas: https://forms.gle/8eXv2j3mmER9zWra9
Para adolescentes: https://forms.gle/XDnWSpJP3J7QofaV6

Frequéncia de Consumo de Alimentos — Versio criancas

Flwlra s Az

CHild

nd atheroncte

[Congerital Heart dhe - and adolescents) Study

Frequéncia de Consumo de Alimentos -
versdo criangas - Floripa CHild

Carofa) papai ou mame, o senhor(a) estd participando de um estudo que tem por
abjetivo conhecer a alimentagao do seu filho(a).

Para isso, & necessdrio que o senhor(a) assinale a resposta mais apropriada sobre a
frequéncia, a forma e o local, que seu filho(z) normalmente se alimenta

Lembrando que:
1.0 questiondrio deve ser preenchide pela pessoa que passa mais 1empo em casa co
crianga;

2. As perguntas fazem referéncia aos alimentos e preparacoes consumidas nos Gltimc
irés meses;

3. Deve-se respander sobre todas as comidas e bebidas consumidas durante este peri
(ultimos trés

meses), incluindo 0s alimentos que seu filho(a) consumiu fora de casa, na escola,
restaurante e com

amigos ou familiares.

Algumas instrugdes para completar o questionario:
1. Leia atentamente todas as instruges do questiondrio;
2. Assinale somente a resposta correla (uma por pergunta).

Referéncias

SARAYIA, L, L. 1. etal, Development of a Food Frequency Questionnaire for Assessmg_
Dietary Intake in Children and Adclescents in South America. Obesity, v. 26 Suppl 1: $3

40,2018

ONDE SEU FILHO(A) REALIZA ESTAS REFEIGDES? **Pode marcar mais de umi

‘opgéo por linha***

Em
Em Em
:  casa
casa:  casa .
finais
lodos segunda
osdiss 2 sexta

semana

Café da
manhi O
Lanche

@ O 0O O

manha

o o

Ameco [ O O

Lanche

& o o O

tarde

Jantar (] [} [}

Lanche

@ 0 o o

dormir

B

(]

]

Escola: Escola
todos sequnda
osdias asexta

O

0

finais

de

]

0

Escola:  Outro
lugar:
todos segunda

semana os dias asexta

O

(]

Outro
lugar:

O

(]

1/4 porgae

fi

ARRGZ

(O 174 porgao
QO 12 porgao
QO 1porcio

O 2porgoes
QO 3porgdes

(O nunca consumiu

no prazo de até uma semana apds a coleta de dados

Toda vez que seu filho (a) consome arroz, qual a quantidade? *

12 porsao

Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu massas (macarrao *

Nos ultimes trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu arroz? = . e .
ao sugo ou alho e 6leo; lasanha; ravioli; capeleti)?

***Figuras - 1. Manual Fotografico de Q ac Alimentar - Globo Diet; 2
Manual Fotografico de Quantificagéo de Alimentos - IAN-AF 2015-2016; 3. Annoskuvak

University of Helsinki; 4. Algumnas imagem do google imagem. =+ O Nunca oumenos de 1x por més

(O Nunca ou menos de 1x por més.

Nome completo do participante *

Sua resposta

Nome da mae/pai ou responsdvel *

Sua resposta

Nimero de identificagao do estudo (exemplo: 27) **0 pesquisador do estud:
informara o nimera para vocé**

Sua resposta

() 1a3xpormés
(O 1xpor semana
(O 2adx por semana
(O 5a6xparsemana
O 1xpordia

(O 2aaxpordia
() 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia

O 1a3xpormés
(O 1xpor semana
(O 2adxporsemana
(O 5atxpor semana
O 1xpordia

(O 2a3xpordia
(O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia


https://forms.gle/8eXv2j3mmER9zWra9
https://forms.gle/XDnWSpJP3J7QofaV6

Toda vez que seu filho (&) consome massas (macarrae ao sugo ou alho e ol
lasanha; ravidli; capeleti), qual a quantidade?

314 porsao 1/2porgso

EXEMPLO 1 I EXEMPLO 2 FXEMPLO 1 EXEMPLO

—— |

1

2 porgdes
EXEMPLO 2

EXEMPLO 1

MACARRAO OU LASANHA

(O 1/4porgaa
O 1/2porgo
O 1 porgao

O 2porgdes

(O nunca consumiu

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu pdes (pdo fri
pao de hamburguer, pdo de hot dog, bisnaguinha, etc)

() Nunca ou menos de 1x por més
() 1asxpormés

() 1xpor semana

() 2a4xporsemana

(O sa6xporsemana

) 1xpordia

() 2asxpordia

() 4asxpordia

O 6 ou mais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome pées (pao francés, pao de hamburguel

de hotdog, etc), qual a idad
1parcia
ExeMpLO 1 EXEMPLO 2 BXEMPLO 3
]
2 |
=

(O 1/4porgio
QO 1/2pergao
QO 1porgao

O 2porges
(O 3porgoes

(O nunca consumiu

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consume pées (pao franc
pdo de hamburguer, pao de hot dog, bisnaguinha, etc):

(O Branco

(O Integral

() nunca consumiu

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu pao de forma’
(O Nunca au menos de 1x por més
(O 71a3xpormes

(O 1x por semana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

(O xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome péo de forma, qual a quantidade? *

PAG DE FORMA

O 14 porgae

O 12 porgae

O 1porsio

O 2porgdes

O 3porgoes

(O aporgoes

(O nunca consumiu

Escolha a opgao mais frequente que seu filho (a) consume péo de forma: *

Q Branco
O Integral

O nunca consumiu

Nos ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filha (a) comeu bolachas salgadas *
tipo dgua e sal?

(O Nunca ou menos de 1x por més
O 1a3xpormés

(O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 5abxporsemana

O xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome bolachas salgadas tipo dgua e sal, quala ~ *
quantidade?

L porgho - 3 unidades.

BOLACHA AGUAE SAL

‘CONSIDERAR ROLACHA SAGADAS DOS DIVFRSOS SARORIS,
FORMATOS E MARCAS

() 1/2porgao (1 unidade)
(O 1porgao (3 unidades)
(O 2porges (6 unidades)
() aporgdes (9 unidades)
() 4porgoes (12 unidades)
Q) nunca consumiu

Nos iltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho () comeu bolachas doces ~ *
sem recheio tip maisena e maria?

(O Munca ou menos de 1x por més
QO 1a3pormés

QO 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 52 6xporsemana

QO 1xpordia

QO 2a3xpordia

QO 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

190

Toda vez que seu filho (a) consome belachas doces sem recheio tipo maisenae  *

maria, qual a quantidade?

1 porgho - 3 unidades

'BOUACHA DOCE SEM RECHEID

SABORES, FORMATOS £ MARCAS

(O 12 porgtio (1 unidade)
(O 1 porgao (3 unidades)

(O 2porgdes (6 unidades)
(O 3porgoes (9 unidades)

(O nunca consumiu

Nos Gltimas trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu bolachas doces
com recheio?

(O MNunca ou menos de 1x por més
() 1aaxpormés

(O 1xporsemana

(O 2aaxpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xperdia

(O 2aaxpordia

O 4a5xpordia

() 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome bolachas doces com recheio, qual a
quantidade?

1 porgas= 3 unidsdes

BOLACHA DOCE COM RECHTID

'SNBORES, FORMATOS £ MARCAS

(O /2 porgtio (1 unidade)
(O 1porgao (3 unidades)
(O 2 porgdes (6 unidades)
(O 3 porgoes (¢ unidades)
(O 4porgtes (12 unidades)
(O nunca consumiu

Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu produtos de
padaria (bolos, pées doces, sonhe, etc)

(O MNunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

(O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

() 5a6xpor semana

O txpordia

() 2za3xpordia

O 4as5xpordia

(O 6 oumais vezes por dia
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Toda vez que seu filho (a) conseme produtos de padaria (bolos, pées doces, Toda vez que seu filho (a) consome pizza, qual a quantidade? * Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filhe (a) comeu mingau (de aveia, *
sonho.etc), qual a quantidade? amido de milho ou milho)

172 porgia (O Nunca oumenas de 1x por més

Fximsion
(O 123xpormes
(O 1xpor semana
(O 2a4xporsemana
(O 5a6xporsemana
O 1xpor dia

(O 2asxpordia

'PRODUTES DE PADARIA (BOLOS, BAES DOCES, SONHORTC)

(O 4asxpordia

O & oumais vezes por dia

(O /2 porcao QO 1/2porgao
O 1 porgio O 1 porgao Toda vez que seu filho (a) consome mingau (de aveia, amido de milho ou milho), *
qual a quantidade?
O 2porgtes () 2porgtes
QO 3porgies QO 3poroes
O 4porgtes (O nunca consumiu §
QO nunca consumiu Nes Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu salgados assa g
¢ fritas (coxinha, pastel, po de queijo, esfira, enroladinho, croissant)? H
Nos iltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu cereais matinais ~ * H
tipo Sucrilhos (O Nunca ou menos de 1x por més §
(O Nunca oumenos de 1x por més O 1adxpormés i
Q tascpormes O eporsemans i
Q 1xporsemans (O 28 dxpor semana 2
2a4)
O zadxporcemana () 5a 6xporsemana
(O 5abxpor semana
o QO 1xpordia O 172 porgao
1x por dia
(O 2a3xpordia o z
. 1 porgéo
O 2a3xpordia
O #asxpordia
) 4asepordia O 2porgdes
(O 6oumais vezes por dia
(O &ou mais vezes por dia (O 3porgaes
Toda vez que seu filho (a) consome cereais matinais tipo Suerilhos, quz  Toda vez que seu filho (a) consome Salgades assados e fritos (coxinha, pa .
3 5 ) & i o O nunca consumiu
quantidade? pao de queijo, esfira, enroladinho, croissant), qual a quantidade? Nos Giltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu farofa pronta oy *
caseira?
1 porcBo = 1 unidade
e E; poRET) = (O Nunca ou menos de Tx por més
‘.g (O 1a3xpormes
é g
§ o (O 1xporsemana
2 5 Pastel frito.
. BE | tomio-lwdemion | L soctosimdsenice
£ H] 1 () 2adxporsemana
i |- s EXEMPLO A EXEMPLO A
E ce—— 2 porsoes EE d-! s ‘ o () S5abxporsemana
] il >
E I Porsio = 3 unklade peguens: (AT
g LE e saso Smistemsan | () % pordia
x5
2 SABORES, FORMATOS £ MARCAS (O 2a3xpordia
(O aasxpordia
/2 porgéio )
Q 172 porgio o () 6oumais vezes por dia
O 1porgto QO 1porgzo Toda vez que seu filho (a) consome farofa pronta ou caseira, qual a quantidade? *
O 2porgaes
O 2porgdes
O 3porgdes 142 porgio
(O 3porges
QO 4porcaes

() nunca consumiu .
(O nunca consumiu

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho consome cereais matinais t
Sucrilhos: Escolha a opgao mais frequente que seu filho (a) consome salgados: *

O Agucarados () Assados 2 porges 3 porgdes

FAROFA PRONTA OU CASEIRA

() sem agticar QO Fiitos

. () nunca consumiu
© nunca consumi

Nos dlitimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (2) comeu pizza? *

() Nunca ou menos de 1x por més O 1/2 porgao
() 1a3xpormés

O 1porgio
() 1xpor semana

(O 2porgdes

() 2adxporsemana
O 3porges

() 5a6xporsemana
() 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O nunca consumiu

() 4asxpordia

() 6 oumais vezes por dia
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(O Nunca oumencs de 1x por més
Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu batatas fi
O 1a3xpormes

(O Nunca ou menos de 1x por més (O 1xporsemana

(O 1a3xpormés (O 2a4xporsemana

() 1xpor semana (O 5atxporsemana

2 a dx por semana 1x por dia
par.
(O sa6xporsemana O 2a3cpordia
O 1xpordia O 4a5cpordia
O 2a3xpordia (O 6oumais vezes por dia
O 4a 5x por dia Teda vez que seu filho (a) mandioca cozida , qual a i -
(O 6 oumais vezes por dia Y2pors 1porsse
Toda vez que seu filho (a) consome batatas fritas, qual a quantidade? . l l
1/2 porgao 1 porgio
g 2 parstes
F
§ 2 porgoes aporgses
;y QO 172pergao
\\__/ O 1porsao
O 2porges
O 172 porgao O sporgoes
QO 1porgio O 4porsses
() 2porgdes (O nunca consumiu

O nunca consumiu Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filhe (a) comeu mandioca frita? *

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu batata coz () Nunca ou menos de 1x por més
puré?
(O 1asxpormés

(O Nunca ou menos de 1x por més ) 7xpor semana
(O 1a3xpormes () 28 dxpor semana

O 1xpor semana (O 5a6xpor semana

QO xpordia

(O za3xpordia

(O 2a4xpor semana
(O 5a6xpor semana

O 1xpordia

(O 2a3xpordia

O 4asxpordia

() 6o0umais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) con: frita, qual a quanti *

me

O 4asxpordia

2porio

i

O 6 ou mais vezes por dia
Toda vez que seu filho (a) consome batata cozida ou puré, qual a quanti

——ti
——

112 porsze 1porsae
Exempio 1 Exempio 2
] ‘ 2porgaes 3 porgtes
; NG | | )
: == _ l | 1 |
H EXEMPLO 1 EXEMPLO 2
3 g
g e - \ i \
g | il \ Spastes i \
i
S Q 12porcio
QO 1porcae
O 1/2porcio O 2pogzes
O 1porsze QO 2porgaes
O 2porgses O porses
O 3porcdes (O nunca consumiu
QO 4porgoes Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho () comeu inhame ou card? *

(O nunca consumiu
O Nunca ou menos de 1x por més

O 1a3xpormas
() 1xporsemana
(O 2a4xporsemana
(O 5a6xpor semana
O pordia

O 2a3xpordia
(O 4asxpordia

(O 60umais vezes por dia
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Toda vez que seu filho (a) consome inhame ou card, qual a quantidade? *

y \ " \
3 — — e
3
i

SHENc

O 1/2porcio
QO 1porcéo

(O 2porgaes
(O 3porcoes
(O 4porcdes

() nunca consumiu

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu verduras e -
hortaligas cruas?

O Nunca ou menos de 1x por més
() 1a3xpormes

(O 1xpor semana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

() 2a3xpordia

() 4asxpordia

() 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome verduras e hortaligas cruas, qual a i
quantidade?
Y4 porsio 112 porgio
EXEMPLO 1 EXEMPLO 2 EXEMPLO 1 I EXEMPLO 2
' \
|
. | QD!
[ — | |
1 porgio 2 porgdes
? EXEMPLO 1 I EXEMPLO 2 EXEMPLO 1 EXEMPLO 2
a -
S
2
g
EXEMPLO 1 EXEMPLO 2

;w-

O 17aporgao

O 172 porgao
O 1porgio

O 2porgdes
O 3porgaes

(O nunca consumiu
Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu verduras e *
hortaligas cozidas?

O Nunca ou menos de 1x por més
() 1a3xpormés

(O 1xpor semana

(O 2adxporsemana

(O sa6xporsemana

(O 1xpor dia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia
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Toda vez que seu filho (a) consome verduras e hortaligas cozidas , qual ¢ Toda vez que seu filho (a) consome frutas frescas, qual a quantidade? * Toda vez que seu filho (a) consome banana frita qual a quantidade? *
quantidade?
12 porsio Tporide
1#4 porsio il 2porgie 1 porgion 1 unidade
PEMPIOT | DGEMPLOZ | EXEMPLOS deMmo1 | Dammoe:z | oo
. |
H
5 ; ;
1 porcio 2 pargdes E i
g EXEMPLOL  EXEMPLO 2 EXEMPLO 3 EXEMPLO 1 XEMPLO2 | EXE E 5
§ f H
b
F]
H
g
* oMAo1 | Bewao? | o
IMPORTANT
Apwiptes Tt et e
QO 1/2porgio (O 174 porgao (1/4 unidade)
O 14 porgao
Q) 1porgio Q) 1/2porgao (1/2 unidade)
1/2 porcao
o O 2zporgtes () 1 porgao (1 unidade)
O 1porgao
Q) 3porcdes (O 2porgdes (2 unidades)
O 2porgaes
O 4porgoes () 3 porgdes (3 unidades)
(O 3porges
Q) nunca consumiu (O nunca censumiu

o e ———n—" _
Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu sopa de legum

(O Nunca ou menos de 1x por més

(O Nunca ou menos de 1x por més Nos lltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu manteiga? *

(O 1a3xpormés
(O 1a3xpormés

O 1x por semana O Nunca ou menos de 1x por més
O 1xpor semana

() 2a4xporsemana () 1a3xpormés
(O 2adxporsemana

5 a 6x por semana 1x por semana

(O 5abxporsemana o ’ O
O 1xpor dia QO xpordia () 2a4xpor semana
O 2a3xpordia O 2a3xpordia (O 5a6xpor semana
(O @asxpordia (O 4asxpordia O 1xpordia
O 6 oumais vezes por dia O 6 ou mais vezes por dia O 2.a 3x por dia

Toda vez que seu filho (a) consome sopa de lequmes, qual a quantidi  14ga vez que seu filho (a) consome agai, qual a quantidade? *
(O 4a5xpordia

1 porsao

o 6 ou mais vezes por dia

1 porgio
Toda vez que seu filho (a) consome manteiga qual a quantidade? *
- I kLol 1 et

2 porgbes. 3 porgdes
j 1porgoes [ 2 porcses
g [ l
QO 1/2porgio O 172porgao o 1
O 1porgao (@] o l |
1 porgéo l

112 porgia
METADE DA TIGELA

‘SOPA LEGUMES

[

() 2porgaes QO 2zporgoes O 14 porgio
() 3porgaes O 3porgoes le)

) 1/2 porgédo
(O 4porgses (O nunca consumiu

() 1porgao
O Tunca consumt Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consome acai: *

_ A
(O com granola

(O 3porgses
Nos ditimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu frutas frescas?
O semgranola () Porgao individual
(O Nunca oumenos de Tx por més (O nunca consumiu e} 3
nunca consumiu
O 1asxpormes Nos (iltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu banana frita? = Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu margarina? *

(O 1xpor semana -
O Munca cumenas e 1x por mes (O Nunca ou menos de 1x por més
(O 2a4xpor semana 0
12 3x por més
(O 5a bxpor semana (O 1a3xpormés
QO 1xpor semana
O 1xpordia (O 1xpor semana
o) () 22 axporsemana
28 3 por dia
O 52 6xporsemans O 2 a4x por semana
(O 4asxpor dia

i 5 a 6x por semana
(O 60U mais vezes por dia O mepurda o i
() 2a3xpordia o 1x por dia
O 425xpordia O 2a3x por dia

(O 6 oumais vezes por dia
(O 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia
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Tociavez que seufiiho (e) consome mergarina/qual aiquantidede? » Toda vez que seu filho (a) consome carne de vaca, qual a quantidade? * Toda vez que seu filho (a) consome carne de porco, qual a quantidade? *

| 18 persio 12 porao
u I 1 porsio
f ey s Bmeo2 Exmpo 1 w02
| l H ﬂ -
i 1 porgoes g m £ - ﬂ
: £
g T l H i 2partes —
: H e =) | —— wowoL o
1 l . « . 3 ﬂ - m -
- S |
(O 1/2porgao
(O 1/4 porciio Q 172 porgao
(O 1porgao
O 172 porcao QO 1porcio
(O 2 porgoes
(O 1porgo O 2porgtes 5
3 porgaes
O 2porgdes O 3porgses
(O nunca consumiu
O = porgses (O nunca consumiu
O Porgio individuel Escolha a opg@io mais frequente que seu filho (2) consome carne de vaca? * Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu filé a milanesa
O CopLIS . | (carne de frango, camne de vaca)?
(O sife
Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu azeite (adiciona (O Nunca ou menos de 1x por més
na comida depois de pronta, na salada, etc)? O Moida
(O 1a3xpormés
(O Nunca ou menos de 1x por més O funca consumiy
(O 1x por semana
O 1a3xpormés Nes Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu carne de frango?
(O 2a4x por semana
Nunca ou menos de 1x por més
() 1xpor semana P
R (O 5aéxporsemana
(O 2aaxporsemana O 1axpormes
(O s5a6xporsemana (O 1xpor semana O xpordia
O 1xporda (O 2a4xpor semana O 2adxpordia
O 2a3xpordia (O 5abxpor semana (O 4asxpordia
O 4a 5x por dia O 1x por dia O 6 ou mais vezes por dia
6 N d (O 2asxpordia
O s oumais vezes por dia Toda vez que seu filho (a) consome filé & milanesa (carne de frango, came de *
¥ “ 4 5x por dia i
Toda vez que seu filho (a) consome azeite (adicionado na comida depois ¢ o P vaca), qual a quantidade?
pronta, na salada, etc) qual a quantidade? (O 6oumais vezes por dia
1porsi
T Toda vez que seu filho (a) consome carne de frango, qual a quantidade? * g
8
8 2 porgan. 1porgie §
H g
H g ;
g 5 o : 2voreoms 3 porsnes
]
EE] g I \ i
2 g 2
{ : i
Bl H 3poies 3
£ H L
5 | |
i ¥ O 172 porgiio
‘ \ l \ QO 1vorciio
(O 172 porgao (1 colher de café)
L (O 2zporgses
(O 1 porgao (1 colher de cha)
Q 12 porcao O aporctes
O 2 porgdes (1 colher de sobremesa)
Q 1porgao (O nunca censumiu
(O 3 porgdes (1 calher de sopa)
QO 2porgdes
O nunca consumiu o Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu hamburguer? *
3 porcdes

(O Nunca ou menos de 1x por més
_ SiSSas
(O 1a3xpormés

. N Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu came de porco? *
Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu carne de vac: (O 1xpor semana
O Nunca ou menos de 1x por més

(O Munca ou menos de 1x por més (O 2a4xpor semana

O 1a3xpormis O 1aswpormés () 5a6x por semana
1x por semana i

(O 1xpot semana o O 1xpor dia
2.a4x por semana

(O 2a4xporsemana o (O 2a3xpordia
52 6x por semana )

(O 5a6xpor semana o (O 4asxpordia

O 1x por dia O porda (O 6 oumais vezes por dia
22 3x por dia

O za3xpordia o

QO 4asxpordia

O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia
(O 6 oumais vezes por dia



Toda vez que seu filho (a) , qual a

1/2 pergio 1 porsio

e
\

HAMBURGUER

3 porges

&
g

v
N
®
h =

() 172 porgao
O 1porgao

O 2porgdes
() 3porgaes

(O nunca consumiu

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu embutid
(linguica,salsicha, etc)?

O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

(O 1xporsemana
2a 4x por semana

5a 6x por semana

1x por dia

00O

2a 3x por dia

O

(O 6 oumais vezes por dia

4 a 5x por dia

Toda vez que seu filho (a) consome embutidos (linguiga,salsicha, etc), qual a
quantidade?

PP L

EMBUTIDNS [LNGUIGA, SALSICHA, ETC)

O 173 porgao

O 1/2porgio

QO 1porgio

() 2porgses

() 3porgoes

O nunca consumiu

Nos Ultimos trés (3) meses guantas vezes seu filho (a) comeu frios (presunto,
salame, mortadela, etc)?

() Nunca ou menos de Tx por més
() 1a3xpormes

(O 1x por semana

(O 2a4xpor semana

(O 5aéxporsemana

Q) 1xpordia

() 2a3xpordia

() 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

2 quantidade?
g ! |l B |
190919
1
5 2 porgtes. 3 porsbes
g oxemsto1 e exeumo1 oo
£ R \- \ - \
i ! | | |

QO 12porgae

QO 1porgio

QO zporgoes

O 3porgtes

O runca consumiu

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu peixes? *
(O Nunca ou menos de 1x por més

() 1a3xpormés

(O xporsemana

() zadxpor semana

(O 5a6xpor semana

) 1xpordia

O 2za3xpordia

() 4as5xpordia

) 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome peixes, qual a quantidade? *

12 porsso

—_—
p—

O 12porgao
QO 1porgéo

O 2porgoes
O 3porgdes

(O nunca consumiu

195

idade? * Toda vez que seu filho () consome frios (presunto, salame,mortadela, etc), qual * Toda vez que seu filho () consome peixes enlatado, qual a quantidade? *

1 pargto=1latinha

PEWEENIATARO

(O 1/3 porgao (1/3 latinha)
(O 172 porgae (1/2 latinha)
(O 1 porciio (1 latinha)
() 2 perges (2 latinhas)

O nunca consumiu

Nos Ultimes trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu avos (ovo frito, ove *
cozida, ovo mexido, omelete)?

() Nunca ou menas de Tx por més
(O 1a3xpormés

(O 1xpor semana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

Q) 1xpordia

() 2asxpordia

(O 4a5xpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome ovos (ovo frite, ovo cozido, ove mexido,
omelete), qual a quantidade?

OVOS (OVD FRITO, GVO COZIDD, VO MEXIDG, GMELETE]

O 12 porgao
O 1porgio

O 2porgaes
O 3porces

(O nunca consumiu

Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filhe (a) comeu peixe enlatado? * _

(O Nunca ou menos de 1x por més
O 1a3xpormés

() 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 5a6xpor semana

O xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia

Nas ultimes trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu leite liquido auem *
po?

(O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

1x por semana

28 dx por semana

58 6x por semana

1x por dia

2a 3 por dia

4a5x por dia

OO0 O0O000O0

& ou mais vezes por dia
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Toda vez que seu filho (a) cansome leite liquido ou em pd, qual a quantid  Nos ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu leite com  Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu queijo tipo ricota, *

achocolatado, vitamina, milk shake? cottage?
icara 1 Nicara 2 O Nunca ou menos de 1% por més O Nunca ou menos de 1x por més
() 1a3xpormes () 1a3xpormés
® 1x por semana
H () 1xpor semana O
E (O 2a4x por semana () 2a4xporsemana
g () 5a 6x por semana () 5a6xporsemana
QO 1xpordia () 1xpor dia
(O zasxpordia (O 2a3xpordia
() 4asxpordia O 4asxpordia
Xicara 1 () 6 oumais vezes por dia O 6 oumais vezes por dia
Xicara 2 Toda vez que seu filho (2) consome leite com achocolatado, vitamina, milk shake. 7,4, ey que seu filho (a) consome queijo tipo ricota, cottage, qual a quantidade? *
qual a quantidade?
Xicara 3

172 porsio

nunca consumiu r

O0O0O0O0

Outro

Escolha a opgao mais frequente que seu filho (a) consome leite liquido ou em
qual a quantidade?

3 porsoes

O Integral

(O semidesnatado

LEITE COM ACHOCOLATADO, VITAMING, MILK SHAKE
QUELOTIPO RICOTA, COTTAGE

(O Desnatado

(O nunca consumiu
) 1/2porgao

Q Xicara1

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu iogurte (natural O Xicara2 (O 1porgao
i
frutas, grego, etc)? s O 5 ~
porgoes
o QO xicara3
Nunca ou menos de 1x par més
3 porgdes
O copor O aporg
O 1asepormes (O nunca censumiu
QO copoz
O 1xporsemana
O 2adxpor semana O copos Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filhe (a) comeu queijo branco tipo *
ja ?
O copos minas, requeijdo, mussarela?
(O 5atxporsemana
) (O Munca oumenos de 1x por més
O 1xpor dia Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu sobremesas N
a i 7 1a3xpormés
O zaxpordia lacteas (flan, danette, iogurte com confetes)? o P
O 4asxpordia (O Munca oumenos de 1x por més O 1xpor semana
O 6 oumais vezes por dis QO 1a3xpormes O 2a4xporsemana

5 a 6x por semana
Toda vez que seu filho (a) consome iogurte (natural, de frutas, grego, etc), O 1xporsemana 0]

uantidade? i
4 (O 2a4xporsemans O xpordia
[ Embalagern 1 ] Embalagem? O 5a6xporsemans () 2a3xpordia
.. - O 1xporda O 4asxpordia
() za3xpordia (O 6 oumais vezes por dia
Embatagem 3 Embalagem - M aa
- O sasipordi Toda vez que seu filho (a) consome queijo branco tipo minas, requeijéo,

7
‘ ' O ou maisvezes por i mussarela , qual a quantidade?

Toda vez que seu filho (a) consome sobremesas lacteas (flan, danette, iogurte

IDGURTE {NATURAL, DE FRUTAS, GREGO, ETC)

142 porgio L 1 porghe
com confetes), qual a quantidade? %
Embalagems Embalagom s g
E = :
' H
(O Embalagem 1 g |
‘ s 2porsaes
(O Embalagem 2 H 3 porytes
£ £
(O Embalagem 3 ; g
(O Embalagem 4 e = é
(O Embalagem 5 &= £l
(O Embalagem 6
O 1/2 porgio (Exemplo 1: 1/2 fatia de queijo mussarela)
O nunca consumiu

(O 1 porgao (Exemplo 1: 1 falia de queijo mussarela)

Escolha a opcdo mais frequente que seu filho (a) consome iogurte (natural, de O Embelagem 1

frutas,grego, etc): (O 2porgées (Exemplo 1: 2 fatias de queijo mussarela)
(O Embalagem 2

QO Integral (O 3 porgdes (Exemplo 1: 3 fatias de queijo mussarela)
() Embalagem 3

(O semidesnatado (O nunca consumiu

() Embalagem 4
(O Desnatado

(O nunca consumiu
(O nunca consumiu

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consome fogurte (natura
frutas, grego, etc):

O com agtcar

QO semagicar

(O nunca consumiu



Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu queijo prato, que
ralada?

(O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormes

(O xpor semana

(O 2adxpor semana

(O 5a6xpor semana

(O xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4as5xpordia

) 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome queijo prato, queijo ralado, qual a
quantidade?

12 porgda 1pargio
TXEMPLOT  EXEMPLO 2 EXEMPLOT  exenpio 2
[ >
—
2porcees 3 porgaes

QUELO PRATO, QUENO RALADD

Q) 112porgsa
O 1porgao

O 2porgdes
Q) 3porgdes

(O nunca consumiu

Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu feijéo? *

(O Nunca oumenos de 1x por més
(O 1a3xpormés

() 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

() satxporsemana

O 1xpor dia

(O 2a3xpordia

() 4as5xpordia

O 6 ou mais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome feijao, qual a quantidade? *

| 14 porgie 12 porgao

¢

1 porgao

FENAD

£

p—

3 pargoes

Q) 1/4porgie
QO 1/2porgae
(O 1porcao

() 2porgties
(O 3porgdes

(O nunca consumiv
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Nas iitimos tiés (3) meses quantas vezes se filho (2) comeu lentihas? * _

O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

(O 1xporsemana

() 2adxporsemans

() 5a6xporsemans

(O 1xpordia

(O 2a3xpordia

Q) 4asxpordia

() 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome lentilhas, qual a quantidade? *

14 porsio 112 porsio
1porcsn
! m m
3 porcdes »

——

(O 1/4 porgio
QO 172 porgio
QO 1porgan
O 2porgdes
O aporcdes
(O nunca consumiu

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu grao-de-bico? *

O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormes

O 1xpor semana

() 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

O 2asxpordia

(O 4asupordia

() ©oumais vezes por dia

N

Toda vez que seu filho (a) grao-de-bico, qual a
144 porsia Y2persta
1perie 2pargaes
IMPORTANTE
N Migura a0 ervihas, apenas
Bpoptes pan  visualcer @ porgdo,
comsicersr © CoNSUMO DE
GRAO DE BICO'
QO aporcio
QO 12percio
QO 1percio
O 2porctes
(O 3porgoes

O nunca consumiu

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou dgua? *
(O Nunca oumenos de 1x por més

(O 1a3xpormes

(O 1xpor semana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

(O 1xpordia

(O zasxpordia

() 4asepordia

() 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome égua, qual a quantidade? *

Acua

Copal
Copo 2
Copo3

Copod

OO0O00O0

nunca consumiu

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou suco de fruta N
natural?

() Nunca ou menos de 1x por més
() 1a3xpormés

(O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

(O 1xpordia

(O 2a3xpordia

() aasxpordia

() 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho () consame suca de frutas natural, qual a quantidade? *

SUCO DE FRUTA NATURAL

QO copot
O copo2
QO copos
(O copo4
O nunca consumi

Escolha a opgéo mais frequente que seu filho (a) consome sucao de frutas
natural:

O com agicar
O semagicar

(O nunea consumiu
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Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou suco de frut Escolha a opgio mais frequente que seu filha (a) café, chd, mate (ndo quantificar *

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) refrigerante (incluindo bebidas  *

caixa (incluindo de soja) energéticas): o leite):
(O Munea ou menos de 1x por més O com agicar (O com agicar
(O 1a3xpormés O sem acicar (O sem aglicar

(O 1xpor semana O nuneaconsumia (O nunca cansumiu

(O 2a4xpor semana Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) temou calde de cana? *
(O 5a 6x por semana Nos tiltimos lrés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou sucos arlificiait ©) Nunca ou menos de 1x por més
o g em pé?
Tx por dia
P O 1a3xpormes

o 22 3x por dia (O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1xpor semana
(O 4as5xpor dia () 1a3xpormes
(O 2a4xpor semana
% por semana
(O 6oumais vezes por dia O o
O 24 xpor semana (O 5a6xpor semana

Toda vez que seu filha (a) consome suco de frutas caixa (incluindo soja) QO 1xpor dia
i (O 5a6xporsemana
quantidade?

22 3x por dia
O 1xpordia o s

X (O 4as5xpordia
() 2a3xpordia

(O 6oumais vezes por dia

' (O 4asxpordia

g ELS )
== O 6 oumais vezes por dia Toda vez que seu filhe (a) consome caldo de cana, qual a quantidade? *
g
£ Toda vez que seu filho (a) consome sucos artificiais em pd, qual a quantidade? *
g Cabxn indivicual Kepel
3
-
g Copo1
£
g
§ a
i :
|
H
QO copo1 i
E
QO copoz g
(O copo3
(O copoa
O copot
QO caixaindividual
Copo 2
(O nunca consumiu O copor o
() copo2 O copo3
Escolha & opgéo mais frequente que seu filho () consome suco de frutas em O Copo3 O Copo 4
caixa (incluinda soja):
(O nunca consumiu

Copod
(O com agiicar O

. (O nunca consumiu
O semagicar

QO nunca consumiu Escolha a opgao mais frequente que seu filho (a) sucos artificiais em po: * o ~

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou mel? *
Nos dltimos trés (3) meses guantas vezes seu filho (a) tomou refrigerante O com aglcar (O Nunca ou menos de 1x por més
(incluindo bebidas energéticas)?
() sem agticer () 1a3xpormes

Nunca ou menos de 1x por més .
O " () nunca consumiu O 1xpor semana

(O 1a3xpormés (O 2aaxporsemana
Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) tomou café, ché, mate *
(n&o quantificar o leite)?

(O 2a4xporsemana O xpordia
(O Nunca ou menos de 1x por més

(O 1xpor semana (O 5atxporsemana

(O 54 6xpor semana O 2a3xpordia
(O 123xpormés ,
QO xpordia O 4asxpardia

O 2a3xpordia

(O 1xpor semana )
() 6o0u mais vezes por dia

(O 22 4xpor semana

4a 5x por di i
O 4as5xpordia (O sa6xporsemana Toda vez que seu filho (a) consome mel, qual a quantidade? *

O 6 ou mais vezes por dia O 1x por dia

22 3x por di
Toda vez que seu filho (a) consome refrigerante (incluindo bebidas energétic O zaaxporda

qual a quantidade? O aasxpordia

O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome café, chd, mate (ndo quantificar o leite), qual * E
aquantidade?

REFRIGERANTE [INCLUINDO BEBIDAS ENERGETICAS)

2
3
E
g (O 1 colher de café
% () 1 colher de cha
QO copol b (O 1 colher de sobremesa
il
Q) Copo2 3 (O 1colherde sopa
Copo3
o (O nunca consumiu
(O copo4
Xicara 1
O nunca consumiu <
O Xicara2
QO Xicara3

O nunca consumiu



Nos Ultimos frés (3) meses quantas vezes seu filhe (a) comeu geléia? *

() Munca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormes

() 71x por semana

() 2a4xporsemana

(O 5a6xporsemana

() 1xpordia

) 2a3xpordia

() 4asxpordia

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome géleia, qual a quantidade? *

1 colher rasa

34 coller raca

2coterssrasas 3 calheres rasas

(O 1/2colherrasa
(O 1colherrasa

(O 2colheres rasas
(O 3colheresrasas

O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu doce de leite? *

(O Nunca ou menos de 1% por més
() 1a3xpormés

(O 1xporsemana

(O 2aaxporsemana

(O 5a6xpersemana

O 1xpordia

(O 2a3xpordia

() 4a5xpordia

(O &oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome doce de leite, qual a quantidade? =

S colher rasa

DOCE DE LETE

3colheresrasas

Q 1/2colherrasa
(O 1colherrasa

() 2colheres rasas
(O 3 colheres rasas

(O nunca consumiu

Nos ultimos trés (3) meses guantas vezes seu filho (a) comeu doces de

(Goiabada,Marmelada, Bananada)?

(O Nunca oumenos de Tx por més
(O 1a3xpormés

(O 1xpor semana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

(O 1xpor dia

O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

O 6 ou mais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome doces de corte (Goiabada Marmelada,
Bananada), qual a quantidade?

1 pargio= 1 fatia

EXEMPLO 1 EXEMPLO2

=

O 172 porgio (1/2 fatia)
(O 1 porgao (1 fatia)
(O 2porgdes (2 fatias)
(O 3 porgoes (3 fatias)
(O 4 porgdes (4 fatias)
(O nunca consumiu

Nos iltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu sorvetes (picolé de *
fruta,picolé de leite, bola)?

O Nunca ou menos de 1x por més
(O t1aaxpormés

(O 1xpor semans

(O 2adxporsemana

(O 5asxporsemana

Q 1xpordia

O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome sorvetes (picolé de fruta,picolé de leite, bola)
qual a quantidade?

142 porgio

—_—
—

2porsbes 3 parsbes

SORVETES [PICOLE DF FRUTA, PICOLE DE LEMTF, BOLA)
p—

pr—
—_—
—

(O 1/2 parglio ou 172 picolé
(O 1porgdo ou 1 picolé
(O 2porgies ou 2 picolés
(O 3porgtes ou 3 picolés
(O runca consumiu

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consome sorvetes: *

O Picolé de fruta
(O Picolé de leite

O Bola

(O nunca consumiu

Nas dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu gelatina? *
(O Munca ou menos de 1x par més

(O 1a3xpormes

(O 1xpor semana

(O 2aaxporsemana

(O s5a6xporsemana

O xpordia

O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

199

Toda vez que seu filho (a) consome gelatina, qual a guantidade? *

142 porcia 1 porcia

— -
p—

3 porgbes

jo

4 porgbes

() /2 porgao

(O 1porgao

(O 2porgies

(O 3porgses

(O 4porcses

(O nunca consumiu

Mos dltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu guloseimas (bala, *
chiclete, pirulito, bala de goma, etc)?

(O Nunca ou menos de 1x por més
O 183xpormés

O 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 5a6xporsemana

O xpordia

() 2asxpordia

O #4asxpordia

() 6oumais vezes por dia

Toda vez que seu filho (a) consome guloseimas (bala, chiclete, pirulito, bala de
goma, etc), qual a quantidade?

EXEMPLO 1 EXEMPLO 3

, CHICLETE,
PIKULITO, BALA DE GOMA, ETC)

GULOSEIMAS [

() 1/2 porgéo (Exemplo 1: 1 bala, Exemplo 2: 1 chiclete, Exemplo 3: 1/2 pirulito)

O 1 porgéo (Exemplo 1: 3 balas, Exemplo 2: 3 chicletes, Exemplo 3: 1 pirulito)

(O 2porcdes (Exemplo 1: 6 balas, Exempla 2: 6 chicletes, Exempla 3: 11/2 pirulitos)
O 3 porges (Exemplo 1: 9 balas, Exemplo 2: 9 chicletes, Exemplo 3: 2 pirulitos)
(O 4porcoes (Exemplo 1:12 balas, Exemplo 2: 12 chicletes, Exemplo 3. 3 pirulitos)

O nunca consumiu

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consome de guloseimas : *
O Bala
() chiclete

QO Firlito

() Baladegoma

(O nunca consumiu

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu chocolate (barra,
bombom, brigad ete)?

O Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

(O 1xper semana

(O 2a4xporsemana

(O 5a6xpor semana

QO 1xperdia

O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

*
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Toda vez que seu filho (a) consome chocolate (barra, bombom, brigadeire 1004 Y€z que seu filio (a) consome barra de cereal, qual a quantidade? * Toda vez que seu filho (a) consome maionese, qual a quantidade? *
qual a quantidade?

1 pargao= 1 unidade

H =
g EXEMPLO L EXEMPLO2 EXERPLO 3 i
-

H § ]

f ® ?

H

E_ - | w R H

H

2

B

] CONSDERAR BARRA DF CTAFAL DOS DNFRSOS SABORES,

g 'MARCAS £ COM OU SEM COBERTURA DE CHOCOLATE

O 1/2 unidade (1/2 barra de cereal) (O 1coher de café

1/2 porgao (Exemplo 1: 2 quadradinhos de chocolate, Exemplo 2: 1/2 bomt
O Exemplo 3: 1/2 brigadeiro) (O 1 unidade (1 baa de cereal) O 1 colherde ché
O 1 porgdo (Exemplo 1: 4 quadradinhes de chocolate, Exemplo 2: 1 bombom, O 2 unidades (2 barra de cereais) O 1 colher de sobremesa

3:1 brigadeiro)

3 unidades (3 barras de cerais) 1 colher d

() 2porsio Exemplo 1.8 quadrcinbos dechocolate, Exemplo 2 2 bembom o © i g Sopd

3: 2 brigadeiro} (O nunca consumiu (O 2colheres de sopa

e 3 porgdes (Exemplo 1: 12 quadradinhos de chocolate, Exemplo 2: 3 bombo:

Exemplo 3: 3 brigadeiros) (O nunca consumiu

Escolha a opgéo mais frequente que seu filho (a) consome barra de cereal :

fe) 4 porgdes (Exempla 1:15 quadradinhos de chocolate, Exemplo 2: 4 bombons, O Caseira ou 100% cereal Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu outros molhes *
Exemplo 3: 3 brigadeiros) (ketchup, mostarda, barbecue, molho rosé)?

() nunca consumiu (O sem cobertura de chocolate

O Nunca ou menos de 1x por més

B N Com cobertura de chocalate

Escolha a opgdo mais frequente que seu filho (a) consome chocolatt o O a3 N
a3x por més

O nunca consumiu P

QO Bama (O 1xporsemana
(lti & i 7 *

O Bambom Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu pipoca doce? O 2 a 4 por semana
O erigadeiro (O Nunca oumenos de 1x por més (O saé6xporsemana
O nunca consumiu Q 1a3xpormes O 1xpordia

Q© 1xporsemana (O 2a3xpordia
Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu salgadinhos t .

4a 5x por dia

chips? (O 2aaxporsemana O P

(O S5a6xporsemana (O 6oumais vezes por dia
(O Nunca ou menos de 1x por més

O 1xpordia

O 1a3xpormes Toda vez que seu filho (a) consome outros molhos (Ketchup, mostarda, barbecue, *

() 1% por semana O 2a3xpordia molho rosé), qual a quantidade?

(O 2aaxporsemana (O 4asxpordia

Toda vez que seu filho (a) consome salgadinhos tipo chips, qual a quanti

(O 5a6xpor semana (O 60umais vezes por dia g
H
O 1xpordia 3
g
O 2s3xpordia Toda vez que seu filho (a) consome pipoca doce, qual a quantidade? * Ei
(O 4asxpordia Se
, : = &
(O 6 oumais vezes por dia | H
EXEMPLO2 EXEMPLO L EXENPLOZ i
:

142 parsie 1 porgao H
(O 1 colher de café
EXEMPLO 2
é (O 1colher de cha
£ O 1 colher de sobremesa
g (O 1 colner de sopa
El
(O 2colheres de sopa
O 1/2unidade i
(O nunca consumiu
O 1 unidade
O 172 porcao O 2unidades
O 1porgio O 3unidades
(O 2porgaes (O nunca consumiu

(O nunca consumiu
Nos Ultimos trés (3) meses guantas vezes seu filho (a) comeu maionese?

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes seu filho (a) comeu barra de cet
O Nunca ou menos de 1x por més

| 5 N
(O MNunca ou menos de 1x por més O 1a3xpormés

O 1a3xpormés Q) 1xpor semana

(O 1xporsemana
(O 2a4xporsemana

(O 2adxporsemana
(O 5a6xporsemana

() 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O 5a bxporsemana

O 1xpordia
O 2a3xpordia
(O 4asxpordia

(O 4asxpordia
(O 6oumais vezes por dia

(O 6oumais vezes por dia
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Frequéncia de Consumo de Alimentos — Versio adolescentes

Frequéncia de Consumo de Alimentos -
versdo adolescente - Floripa CHild

Carofa) participante, vocé est participando de um estudo que tem por objetivo conhece
a sua alimentagdo.

Para isso, & necessario que vacé assinale a resposta mais apropriada sobre a frequéncie
a
forma e o local, com que normalmente vocé se alimenta.

Lembrande que:
1. 0 questionario deve ser preenchido por vocé;

2. As pergunlas fazem referéncia aos alimentos e preparagBes consumidas nos Gltimos
irés meses;

3. Deve-se responder sobre todas as comidas e bebidas consumidas durante este perfoc
(Gltimos trés

meses), incluindo os alimentos que vecé consumiu fora de casa, na escola, restaurante ¢
com amigos

ou familiares.

Algumas instrugBes para completar o questiondrio:
1. Leia atentamente todas as instrugdes do questiondrio;
2. Assinale somente a resposta correla (uma por pergunta)

Referéncias

SARAVIA, L, L. |. etal, Development of a Food Frequency Questionnaire for Assessing
Dietary Intake in Children and Adolescents in South America. Obesity, v. 26 Suppl 1: $31-
40,2018

e dapladas: 1. Manual de ificago Alimentar - Globo Diel; 2
Manual Fotografica de Quantificagdo de Alimentos - IAN-AF 2015-2016; 3. Annoskuvakirja
University of Helsinki; 4. Algumas imagem do google imagem.*+*

Nome completo do participante *

Sua resposta

Numero de i do estudo do estudt

informara o nlimero para vocé**

: 27) #+0

Sua resposta

ONDE VOCE REALIZA ESTAS REFEIGOES? **Pode marcar mais de uma opgdo  *
por linha***

Em Outro
Em m Escola: Outro  Outro
casa; Escola: Escola ! lugar:
casa casa finais  lugar:  lugar: !
insis  todos sequnda finais
odos sequnda o O0% SR e todos sequnds T
osdias asexta semana os dias a sexta
semana seman
Café da
me J O O O O O O O O
Lanche
da 0O 0 0o0oooo oo
manhd
ameco ] O O O O O O O O
Lanche
da 0O 0o 00 o0 oo oo
tarde
e () 0 O O O O 0O O O
Lanche
antes
& 0O 0 0o0obo oo o a
darmir

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu arroz? *
(O Nunca ou menos de 1x por més

(O 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

(O 2a3xpordia

() 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vooé consome arroz, qual a quantidade? *

174 porcin

1 parstes

ArRaz
{
—

3 porcses

\
\

—

O 174 porgan
() 2 porgao
O 1porgio
(O 2porges
O 3porcses

O nuncs consumi

Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu massas (macardo a0 *
sugo ou alno & leo; lasanha; ravidli; capeleti)?

() Nunca oumenos de 1% por més
(O 1a3xpormes

O 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

() sa6xporsemana

(O 1 por dia

(O 2a3xpordia

Q) 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome massas (macarrdo o sugo ou alho e Sleo; lasanha; *
ravioli capeleti), qual a quantidade?

14 porgaa 12 porgio

oo Peraroz o1 eximeio2
g NS N S
H oes Zparies
g om0 s oamno oxmnoL o 2

i'A»'

N 2: NV P
QO Waporgio
(O zporeao
O 1porgao
(O 2porges

O nunca consumi

Nos iltimes trés (3) meses quantas vezes voe comeu paes (pdo francés, pao de
hamburguer, pao de hot dog, bisnaguinha, etc)

() Nunca oumenos de 1x por més
() 1a3xpormes

) 1xpor semana

(O zadxporsemana

() satxporsemana

() 1xpordia

() 2a3xpordia

() 4a5xpordia

(O 60umais vezes por dia

Toda ver que vocé consome paes (pao francés, pio de hamburguer, péo de .
hotdog, bisnaguinha, etc), qual a quantidade?

Lpargio

ExEwoL01 e

O 1/4 porgao

e

QO 172 porgao
QO 1porciio
Q© 2porcaes
QO 3porgties

O nunca consumi

Escolha a 0pgao mais frequente que vooé cansume paes (pao francés, piode  *
hamburguer, pdo de hol dog, bisnaguinha, efc):

O Branco
Q) integral

O runca consumi

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu pao de forma? *
(O Nunca cu menas de 1x por més

(O 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O 2adxpor semana

(O 5a6xpor semana

(O xpordia

O 2a3xpordia

() 4asxpordia

(O 60umais vezes por dia

Tada vez que vocé cansome péo de forma, qual a quantidade? *

40 DE FORMA

O 1aporgao
QO zporcio
O 1porean

(O 2porgaes
QO 3porgges
QO 4porgaies

O runca consumi

Escolha a opgao mais frequente que vocé consume pao de forma:

O Branco
O Integral

O nunca consumi



i & & & i idade? *
Nos titimos trés (3) meses quantas vezes vacé comeu bolachas salgadas tipa  *  100% V&7 QUE Vocé consome bolachas doces com recheio, qual a quantidade

dgua e sal?

1 porgha= 3 uidades
() Nunca ou menos de 1x por més

() 1a3xpormés
() 1x por semana
() 2a4xpor semana

() 5a6xpor semana

"BOUACHA DOCE EOM RECHEID

() 1x pordia
QO 2a3xpordia
() 4aSxpordia

() ©oumais vezes por dia

CONSIDERARBOLACHA DOCES COM RECHEID DOS DIVEASOS
SABORES, FORMATOS £ MARCAS

(O 1¢2 porgao (1 unidade)
(O 1 porgo (3 unidades)

(O 2 porgbes (& unidades)
O 3 porcoes (3 unidades)

Toda vez que vocé consome bolachas salgadas tipo dgua e sal, qual & 4

quantidade? (O 4porgBes (12 unidades)

O runca consumi

3 poraa= 1 nidades.

Nos ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu produlos de padaria
{bolos, pes doces, sonho, etc)

() Nunca oumenos de 1x por més

BOLACHA AGUAE SAL

) 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O 2adxporsemana
(O 5a6xporsemana
QO 1xpordia

O 2a3xpordia

(O 172 poreio (1 unidade)
(O 1porcac (3 unidades)
(O 2porcses (6 unidades) O 4asxpordia
(O 3 porgtes (9 unidades) Q6 oumais vezes por dia

(O 4 porgtes (12 unidades)

Toda vez que voeé consome predutos de padaria (bolos, paes doces, sonho,ete), *

O nunca consumi cual a quantidade?

Eextweio 1

tas vezes vocé

Nos Uftimos trés (3)
recheio tipo maisena e maria?

bolachas doces sem -

——

(O Munca ou menos de 1x par més
O 1azpormas

O 1xpor semana

O 2a4xpor semana

(O saexporsemana

O xpordia

O 2s3xpardia

4 parsaes

"PRODUTOS DE PADARIA (BOLOS, PAES DOCES, SONHOLTC)

172 porg
O 4asxpordia O 12porgto
O 6 oumais vezes por dia O 1porsto
Q) 2porgses
; QO 3porgdes
Toda vez que vocé consome bolachas doces sem recheio ipo meisena e maria, *
qual a quantidade? O 4 porgoes

() nunca consumi

Tperman -3 umsadey

Nos (iltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu cereais matinais tipo
Sucrilhos

BOUACHA Boct st AEcHTD

oS 05 58 ©) Munea oumencs de 1xpor mée
(O 1a3xpormes

() 172 porcao (1 unidace]
(O 1xpor semana
() 1 porgio (3 unidades)
() 2a4x por semana
O 2 porgses (6 unidades)

(O 5a bx por semana
() 1xpordia

() 2asxpordia

() 3 porgdes (9 unidades)

O nunca consumi

Wos Ulimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu bolachas docescom
rechsio?

(O 4asxpordia

() 6 oumais vezes por dia
) Nunea ou menos de 1x por mes

O 1a3upor mes
€ 1xporsemans
O 24 por somans
©) 5 asxpor sema

O tporae

O 2a3cpor din

) 4ascpor dia

QO 6 oumais veres por dia

202

Toda vez que vocé consome cereals matinais tipo Sucrilhos, qual a quantidade? *

izparesa percha
a
:
H 2parcees 3poreses
;
O w2 porgio
O 1porgao
O 2porcaes
QO 3porgies
O nunca consumi
Escolha a opgdo mais frequente que vocé consome cereais matinais tipo. N

suerithos:
Q) heucarados
() Semagicar

O nunca consumi

Nos iltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu pizza? =
(O Nunca oumenas de 1x por més

(O 1asxpormes

O 1xpor semana

() 23 4x por semana

(O 5abxporsemana

() 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4a5xpordia

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé conseme pizza, qual a quantidade? =

Q) 12 porgho
QO 1porgéo

() 2porgoes
() 3porgaes

() nunca consumi

Nos Gltimas trés (3) meses quantas vezes vocé comeu salgados assados € fritos *
(coxinha, pastel, pdo de queijo, esfira, enroladinho, croissant)?

(O Munca ou menos de 1x por més
O 1a3xpormes

O 1x por semana

(O 2a4xpor semana

(O 5abupor semana

O 1xpor dia

O 2a3xpordia

O 4asupordia

(O 6 oumais vezes por dia



Toda vez que vocé consome Salgados assados e fritos (coxinha, pastel, pdo de
queijo, esfira, enroladinho, croissant), qual a quantidade?

pastet
Lsorsdos Tunidademidis | | P

Dm0

d queiio
Tporido= Junidacepequenss
o 1 unidade grande:

‘SALGADOS ASSADOS £ FRITOS (COXIMHA, PASTEL,
PG DE QUEIO, ESFIRRA, ENRROLADINHO, CROISSANT)

O 172 porgao
() 1porgio

Q) 2porctes
(O 3porges
QO 4porctes

() nunca consumi

Escolha a opgao mais frequente que vocé consome salgados: *
(O Assados

O Fritos

O nunca consumi

Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu mingau (de aveia, amide *

de milho ou milho)

(O Nunca ou menos de 1% por més
O 1a3xpormes

O 1xporsemana

() 2a4xpor semana

() sa6xporsemans

(O 1xpordia

(O za3xpordia

O 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome mingau (de aveia, amido de milho ou milho), quala *

quantidade?

1porgie

RAPIGAU(DE AVELA, AMID DE MILKO 0L MLIO)

(O vz porgao
O 1porgio

(O 2porgdes
Q 3porcbes

(O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu farofa pronta ou caseira? *

(O Munca ou menes de 1x por més
(O 1a3xpormes

(O 1xpor semana

() 2a4xporsemanz

(O 5a6xpor semana

() 1xpordia

(O zaxpordia

() 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome farofa pronta ou caseira, qual a quantidade? *

FARGFAPRONTA OU CASERA

(Q /2 porgao
Q) 1porgio

() 2porgdes
O 3porgaes

() nunca consumi

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu batatas fritas? *

() Nunca oumenas de 1x por més
O 1a3xpormes

©) o semana

(O 22ax por semans

(O 52 6x por semana

(O 1pordia

(O 2a3xpordia

(O aasxpordia

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome batatas fritas, qual a quantidade? =

142 porcin

g \\__/. \//
g 2porsdes

(O 12porgan

Q 1porgio

(O 2porgaes

O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu batata cozida ou puré? *

(O Munca ou menos de 1x por més
Q) 1a3xpormés

() 1xporsemana

(O 2aaxpor semana

() 5a6xpor semana

(O xpordia

(O 2a3xpordia

) a5 por dia

(O 6.oumais vezes por dia

203

Toda vez que vocé consome batata cozida ou puré, qual a quantidade? =

I EXEMPLO T > ‘
| y | B '
02100

=l
@ JOOD

BATATA COBDA OV PURL DE BATATA.
2
:
z
:
:
z
H

(O 172 porgao
Q 1porgio
(O 2porgdes
(O aporges
() 4porges

O nunca consumi

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu mandioca cozida? *

(O Nunca ou menos de 1x por més
() 1a23xpormes

(O xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O s5a6xporsemana

(O xpordia

() 2asxpordia

(O 4asxpordia

(O b oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome mandioca cozida , qual a quantidade? =

[ M parsis

—

MaNDIOCA
-
———

aporsdes

) 1£2 pargia
(O 1porgao

(O 2 porgaes
O 3 porgdes
O 4porgoes

O nenca consumi

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu mandioca frita? *

() Nunca ou menos de 1x por més
O 1a3xpormés

(O 1xporsemana

(O 2a4xporsemana

O saséxporsemana

O 1xpordia

O zaaxpordia

(O 4asxpordia

O 6ou mais vezes por dia



Toda vez que vocé eonsome mandioca frita, qual  quantidade? «

142 pergie

{
——
——

o —
—

parites

QO 12porgao
Q 1porcao

QO 2porges
QO 3porgaes
(O 4porgdes

O nunca consumi

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu inhame ou carad? *

(O Munca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormes

(O xporsemana

(O 2a4xpor semana

() 5a6xpor semana

(O 1xpordia

QO 2a3xpordia

() 4asxpordia

(O & ou mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome inhame ou card, qual a quantidade? *

L] |

[ |
§ 2perses 3 porsien 3
i [ |

O 172 porgao
QO 1pargao
O 2pargees
O 3porges
O 4paorgses

(O nunca consumi

Nos dltimes trés (3) meses quanlas vezes vocé comeu verduras e hortaligas
cruas?

() Nunca ou menas de 1x por més
() 1asxpormes

() 1xpor semana

() 2a4xporsemana

(O 53 6x por semans

() 1xpordia

() 2a3xpordia

Q) aasxpordia

() 6 ou mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome verduras e hortaligas cruas , qual a quantidade? =

xeo 1

Lparcte
Exepion

X0 2

Clol o

w2

w01

VERDURASE HORTALICAS CAUIS

rtarion

‘m-

O 144 porgio
O zporcso
O 1pergio

O 2porses
O 3porcses

soRmNTE
Comsideren comsum de
todn onipas d verdurase.
ortagas condas

O nunca consumi

Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu verduras e hortaligas
cozidas?

() Munca ou menos de 1x por més
() 1a3zpormés

(O 1x por semana

(O 2adxporsemana

() 5a6xpor semana

Q) xpordia

() 2aaxpordia

(O 4aszpordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome verduras e hortalicas cozidas, qual a quantidade? *

144 porgao 12 porgdo
Daweo1 | BEwmOz | DEWPOS w01 | PawRoz | pewmiod
:
i 1 porgia 2 pargies.
e e T e
s " exwo1 | oawnpz | eweos |
S Pmmenttomad
borabgancordnn
(O 1aporgio
O 1/2porgtio
O 1porgao
(O 2zporgdes
(O aporgaes

O nunca consumi

Nos Gltimos 1rés (3) meses quantas vezes vocé comeu sopa de legumes? *

(O Nunca oumenos de 1x por meés
O 1a3xpormés

) 1xpor semana

() 28 4xporsemans

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

Q 2asxpordia

) 4asxpordia

() 6oumsis vezes pordia

Toda vez que vocé consome sopa de legumes , qual a quantidade? *

S0 LEGUMES

Q 12 porgio
Q) 1porgae

O 2portes
O 3porcaes
QO 4porgtes

() nunca consumi

Nos ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu frutas frescas? *

(O) Munca ou menos de Tx por més
O 1a3pormes

() 1xporsemana

() 2a4xporsemana

() 5a6x por semana

Q) 1xpordia

(O 2a3xpordia

() 4asxpordia

() & oumais vezes por dia

204

Toda vez que vocé consome frutas frescas, qual a guantidade? *

[ 172 porgio. 1 porgio
oxeweio 1 oameio imeio s Dammoz
2 2porter
] exenpio 1 Excunio 1
z
g
:
wpoRTANTE
Aporsses Comidereo comumo de
‘odos oc ipoc de ras
fresces
O 1zporgia
O 1porcan
O 2porctes
Q) 3porgoes
QO 4porges

O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu agai? *
O Nunca ou menos de 1x por més

(O 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O zaaxporsemana
(O 5a bxporsemana
O 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

O

60U mais vezes por dia

Toda vez que vecé consome acai, qual a quantidade? *

12 porsio Lporgdo
8 TADE DA TIGELA
2porgbes 3pargees

() 1/zporgao
(O 1porgia

(O 2porgdes
() 3porgdes

O nunca consumi

Escolha a opgao mais frequents que vacé consome agai: *
() comgranala
() Semgranola

() nunca consumi

Nos Ultimes trés (3) meses quantas vezes vocé comeu banana frita? =
(O Nunca ou menes de 1x por més

() 1a3xpormes

() 1% por semana

(O 2aaxpor semana

() 5a txpor semana

Q) wpordia

() 2a3xpordia

() 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia



Toda vez que vocé consome banana frita qual a quantidade? *

1 porgao = 1 umiode

AN BT

(O 174 porcao (174 unidade)
(O 172 percao (172 unidade)
(O 1 porgiio (1 unidade)
(O 2porgaes (2 unidades)
() 3porgaes (3 unidades)

) runca consumi

Nos tltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu manteiga? *

(O Nunca ou menos de 1x par més
Q 1a3xpormés

Q) 1xporsemana

QO 2a4xporsemana
() 5a%xporsemana
Q) 1xpordia

() 2axporda
() 4asxporda

() ©ou mais vezes por dia

Toda vez que voce consome manteiga qual a quentidade? *

WA perste

B 1 porgoes

O M®
Sporsses Pargiaingsitusl

O 14 porgao

QO 1/2porgao

QO 1porsie

QO z2porgses

Q) 3porgdes

(O Porcao individual

© runcs consumi

Nos Utimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu margarina? *
(O Nunca oumenos de 1x por més

() Ta3xpormes

() 1xpor semana

() zadxpersemana

(O 5asxporsemana

Q) xpordia

() za3xpordia

() 4asepordia

() & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome margarina qual a quantidade? *

yaporste yaperste

W l " i
- -
I

174 porgao
142 porgao

1 porgio

3 porgbes

Porgéo individual

O
o]
@]
O 2porces
®]
@]
@]

nunca consumi

05 trés (3) meses quantas vezes vocé comeu azeite (adicionado na
comida depeis de pronta, na salada, eic)?

(O Nunca ou menos de 1x por més
O 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O za4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

O 2aaxpordia

O 4asxpordia

O & oumais vezes por dia

Toda vez que v consome azeite (adicionado na comida depois de pronta, na

salada, elc) qual a quantidade?

Colheres porgaes

AZKITE (ADICIONADO NA COMIDA DEPORS DF
PRONTA, HA SALADS, E1C]

QO /2 porgaa (1 colher de café)

(O 1 porgae (1 colher de ché)

(O 2porgies (1 colher de sobremesa)
() 3porgtes (1 colher de sopa)

O nunca consumi

-
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Toda vez que vocé consome carne de vaca, qual a quantidade? *

12 persie
ez sximamio s exewmoz

8 -ﬂ G-

£

| m - m
rrrano s panipo L cximpio 2

O 172 porgiio

O 1porgao

QO 2porcties

O 3porgties

O nunca sonsumi

Escolha a opgéo mais frequente que vocé consome carme de vaca 7 *
QO sife
O Moida

) nunca consumi

Nos iiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu carne de franga?

() Nunca ou menos de 1x por més
() 1a3xpormés

O 1xpor semana

() 2aaxpor semana

(O 5a bxporsemana

() 1xpordia

(O zas3xpordia

() 4asxperdia

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome came de frango, qual a quantidade?

Wzporcio Tporcto
Y e
3
QO 1/2porgia
O 1porgao

L [p

Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu carne de vaca? *

(O MNunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

(O 1 por semana

(O 22 4x por semana

() 5a6xpor semana

O 1xpordia

QO 2a3xpor dia

() 4asxperda

(O 6 oumais vezes por dia

O 3porgees

O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu came de porco? *
(O Munca oumenos de 1x por més,

() 1a3xpormes

() 1% por semana

O 2adxporsemana

(O 5aéxporsemana

O 1xpordia

QO 2a3xpordia

() 4as5xpordia

() 6 oumais vezes por dia



Toda vez que vocé consome carne de porco, qual a quantidade? =

8
£
£
i = ==
P fmmo2 Exenio 1 xE02
\ ' \
ﬂ m
QO 172 porgao
O 1porgio
O 2porcses
Q) 3porgdes

©) nunca consumi

Nos dltimos Irés (3) meses quantas vezes vocé comeu filé & milanesa (carne de *
frango, carne de vaca)?

(O Nunca oumenos de 1x por més.
(O t1a3xpormes

1% por semana

2@ 4x por semana

53 6x por semana

1% por dia

2a3x por dia

43 5xpordia

000000

60U mais Vezes por dia

Toda vez que vocé consome filé & milanesa (carne de frango, carne de vaca), qual *
a quantidade?

112 percan porcie
:
g
i
g
: 2parns T e |
H
g
H
O 12percio
Q 1porgan
) 2porgtes
O 3porgees

O nunca consumi

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu hamburguer? *
(O Nunca ou menos de 1x por més

(O 1a3xpormés

(O 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 5a6xporsemana

QO 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome hamburguer, qual a quantidade? *

172 porsaa 2 i

L
|

3 porsdes

&
\ >

H
¥

QO 2 porgao
O 1 porgao

(O 2porgdes
(O 3porgoes

(O nunca consumi

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu embutidos
quiga,salsicha, ete)?

() Nunca ou menos de Tx par més
O 1a3xpormés

1% por semana

2 8 4x por semana

5 6x por semana

1x por dia

2a3x por dia

4a5x pordia

OO0OO0O0O0OO0O0

6 0u mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome embutidos (linguica,salsicha, etc), qual a
quantidade?

12 porcin

EMBUTIONS (LNGUICA, SALSKCHA, ETC)

O 1/ porgao
O 1/2 porgan
O 1pergia

O 2porgoes
(O 3pargoes

O nunca consumi

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu frios (presunto, salame,
mortadela, etc)?

(O Nunca ou menos de 1z por més
Q) 1a3xpormés

QO 1xporsemana

() 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

(O 2asxpordia

) 4asxpor dia

(O 6oumais vezes por

206

Toda vez que vocé consome frios (presunto, salame, mortadela, etc), qual &
quantidade?

? @D

£

H A Ao
15la]o
QO 112 porgao
O 1porgan
O 2porges
O 3porgtes

O nunca consumi

Nos Litimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu peixes? *
(O Nunca ou menos de 1x por més

(O 1azxpormes

(O 1xporsemana

© 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

O xpordia

O zaszpordia

O 4asxpordis

() & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome peixes, qual a quantidade?

S
S

O 112 porgao
QO 1porgao

O zporctes
(O 3porgdes

© runca consumi

Nos uttimas trés (3) meses quantas vezes vocé comeu peixe enlatedo? *

(O Nunca oumenos de 1x por més
(O 1a3xpormes

(O 1xpor semana

(O 2a4xpor semana

(O 5aéxporsemana

QO 1xpordia

O 2a3xpordia

O 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia
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Toda vez que vocé consome peixes enlatado, qual a quantidade? = Toda vez que vocé consome leite liquido ou em pé, qual a quantidade? * Nos iiltimos trés (3) meses quantas vezes voeé comeu leite com achocolatado,  *
: i vitamina, milk shake?

- an Nunca ou menos de 1x por més
e a1 w2 ] O P

() 1a3xpormes

§ © xpor semana
g § (O za4xporsemana
E 'é (O 5a6xporsemana
QO xpordia
O za3xpordia
QO 4asxpordia
QO Xicara 1 O 6oumais vezes por dia
(O 143 porgso (1/3 latinha)
Q) Xicara2
O 172 porgao (1/21atinha) O icam Toda vez que vocé consome leite com achocolatado, vitamina, milk shake, quala *

‘ juantidade?
O 1 poredo (i latinha) O nuncs consumi ’

(O 2porgaes (2 latinhas)

(O nunca consumi Escolha a opgdo mais frequente que vocé consome leite liquido ou em pé: < g
Q) Integral §
. . . . . H
Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu ovos (ovo frito,ovo (O Semidesnatada g
i 7
cozido, ovo mexido, omelete)? O esnatse H
(O Munca ou menos de 1x por més O nunea consumi g
H
(O 1asxparmes §
Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu iogurte (natural, de frutas, *
(O 1xpor semana grego, etc)?
(O za4xporsemana () Nunca oumenos de 1x por més QO xicara1
(O 5a6xpor semana O 1asxpormes O icara2
1 Xicara3
O 1 por dia O 1xper semana O
O 2adxpor semana Q) copet
(O 2a3xpordia
() 5a6xporsemana Q) copoz
O aasxpordia
Q xpordia () copos
6 ou mais vezes por dia
O P () 2a3xpordia O copea
() 4asxpordia
(O boumais vezes por dia Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu sobremesas lacteas (flan, *
Toda vez que vocé consome ovos (ovo frito, ovo cozido, ova mexido, omelete), danette, iogurte com confetes)?
qual a quantidade?
Toda vez que vocé consome logurte (natural, de frutas, grego, etc), qual a + (O Munca ou menos de 1x por més
quantidade?

O 1a3xpormes

[ mtsisgsm 1 ] e O 1xpor semana
i - O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

O xpordia

‘ ' (O 2a3«pordia

O 4a5xpordia

Ermsslagen 3 Embslagem &

OVDS (VD FRITD, DVD COTIDO, OO MEXIDS, OMELETE)
IOGURTE (NATURAL, OF FRUTAS, GREGA, £7C]

J— . P () 60u mais vezes por dia
Q) 1/2 porgio
Q© 1porcao O embalagem 1 Toda vez que vacé consome sobremesas lécteas (flan, danette, iogurte com B
confetes), qual a quantidade?
O Embalagem2
QO 2porgaes
QO Eembalagem3
O 3porcaes Embalogem 1 Embalagem2
(O Embalagem 4
() nunca consumi
(O Embalagem 5 ’
() Embalagem 6
E
O runca consumi H
. . N . . < Crblogen ) Ematagem
Nos Uitimos trés (3) meses quantas vezes vocé commet leite liquido ou em pé? = i
(O Nunca ou menos de 1x por més. Escolha a opcdo mais frequente que vocé consome logurle (natural, de frutas, =
arego, etc), qual a quantidade?
O 1a3xpormes
O Integral

QO 1xporsemana
Semidesnatado

(O 2a4xporsemana Embalagem 1

O 5a6xpersemana

) 1xpordia

O 2s3xpordia

Embalagem 2

O
(O Desnatada
O nunca consumi

Embalagem 3

Escolha a opgo mais frequente que vocé consome iogurte (natural, de frutas,  * Embalagem &

© aasxperdia grego, etc):

O OO0O0O0

nunca consumi
O 6 oumais vezes por dia

(O com agicar
(O sem agucar

(O nunca consumi
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Mos Gltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu queijo tipo ricota, Toda vez que vooé consome queijo prato, queijo ralado, qual a quantidade? * Toda vez que vocé consome lentilhas, qual a quantidade? =
cottage?
104 parcto 112 partn
: 1o Tparsts
(O Nunca ou menos de 1x por més ‘
IREMPLO T EXEMPLO 2. XEMPLOT g T
O 1asxpormes k % ‘ \
= -
(O 1% por semana v — —
(© 2a4xpor semana
Toonpe 5 porsses

() 5a6xpor semana

(O 1 por dia Farmpio 2 * Lo
i 3porgdes.
O 2asxpordia v W L &

(O 4aS5cpordia

O

é

EXEMPOL g 2

QUEIRD PRATO, QUEIKD RALADD

a Q /4 percio
(O 60umais vezes por dia O 1/2 porgao
Q 2 pergin
QO 1porgio
QO 1porcao
O 2porgtes
Toda vez que vocé consome queijo tipo ricota, cottage, qual a quantidade? * (O 2porcies
O 3porctes
() 3porgaes

© nunca consumi
O nunca consumi

_ Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu grio-de-bico? =

:
é Nos (ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu feijao? * ) Huncs o menos de 1x por més
g (O Munea ou menos de 1x por més (O 1a3xpormes
] () 1adxpormés () 1x por semana
() 1xporsemana (O 2a4xporsemana
() 2aaxporsemana (O 53 6xporsemana
QO 1/2porgiio () 5a6xporsemana O 1x por dia
Q 1porgio Q) 1xpordia (O 2a3xpordia
O 2porces O zasxpordia (O aasxpordia
O porstes O 4asxpordia O 6 ou mais vezes por dia

O nunca consumi O 6 oumais vezes por dis

Toda vez que vocé consome grdo-de-bico, qual a guantidade? *
Nos ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu queijo branco tipo minas, *  Toda vez que vocé consame feijdo, qual a quantidade? * [ 14 porste W2pomde
requeijo, mussarela?
113 porgso 112 porsho
(O Nunca ou menes de Tx por més
O 1asxpormes s

O 1% parsemana
Sporcta | 2 porsins

FEwAo

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

!
:

Ha igra sbo erilas, apenas
O 1xpordia Hporven. P veuslae 8 paress,
O 2a3xpordia — |
O 4a5xpordia Q 174 porcio
(O &oumais vezes por dia QO 1/zporgan
Q) 114 porcio
O 1porgio
Q) 172 porcio
Toda vez que vocé consome queijo branco tipo minas, requeijéo, mussarela, qual * O 1porcao O 2zporgoes
a quantidade? RatE 5 apaons
() 2porgaes
112 porgio 1 porcio " () nunca consumi
3 porghes
< O
i () nuncs consumi
: _
g Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu lentilhas? * Nos dltimos Irés (3) meses quantas vezes vocé lomou agua? *
i 2 porgtes 3porroes |
g (O Nunca ou menos de 1x por més (O Nunca ou menos de Tx por més
% O 1a3zpormés (O 1a3xpor mes
2
- (O 1xporsemana (O 1xporsemana

O 28 4xpor semana O 2a4xpor semana

1/2 porgae (Exemplo 1:1/2 fatia de queifjo mussarela
(O /2 porgao (Exempl queij ) O 5a6xpor semans () 5a6xpor semana

O xpordia O 1xpordia

() 2a3xporda
4a 5x por di

(O 4asxpordia O 4osmporcs

O nunca consumi X ) QO 6oumais vezes por dia
O 6 oumais vezes por dia

(O 1 porgao (Exemplo 1:1 fatia de queijo mussarela)
(O 2porgdes (Exempla 1: 2 fatias de queijo mussarela)

O 2a3upordia
(O 3 porgoes (Exempla 1: 3 fatias de queijo mussarela)

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu queijo prato, queijo Al
ralado?

(O Nunca oumenos de 1x por més
O 1a3xpormés

(O xporsemana

(O 2a4xporsemana

(O sabxporsemana

(O xpordia

O 2aaxpordia

() 4asxpordia

() 6oumais vezes por dia



Toda vez que vocé consome dgua, qual a quantidade? *

copo1

() copo1
Q Copo2
() Copo3
() Copoa

© nunca consumi

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé tomou suco de fruta natural? *
(O Munes oumenos de 1x por més

() 1a3xpormes

() 1xpor semana

(O 2adxporsemana

O 5a6xpor semana

(O 1xpordia

QO zasxpordia

QO #asxpordia

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome suco de frutas natural, qual a quantidade? *

SUCODEFRUTA NATURAL

Q) Copot
() copoz
() copoa
() Copod

O nunca cansumi

Escolha a opgdo mais frequente que vocé consome suco de frutas natural: *

O com acucar
(O semagicar

O runca consumi

Nos ditimos trés (3) meses quantas vezes vocé tomou suce de fruta em caixa
(incluindo de soja)

(O Nuncaou menos de 1x por mes
() 1a3xpormés

(O xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 5aséxporsemana

QO xpordia

Q) 2asxpordia

() 4asxpordia

() ©ou mais vezes por dia

Toda vez que vacé consome suco de frutas caixa (incluindo soja), qual a
quantidade?

SUSCO DF FRUTA EMCAIXA INCUINGD DF SO1A)

Copo 1
Copo 2
Copo 3
Copoa

Caixa individual

Q00000

nunca consumi

Escolha a opgiio mais frequente que vocé cansome suco de frutas em caixa
(incluindo soja):

(O com aguicar

O sem agticar

(O nunca consumi

Nes ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé tomou refrigerante (incluindo
bebidas energéticas)?

(O Munca ou menas de 1x por més
(O 1a3xpormes

O 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 56 por semana

QO 1xpordia

O 2a3xpordia

(O 4a5xpordia

O 6oumais vezes por dia

Toda vez que voc# consome refrigerante (incluindo bebidas energéticas), quala *

quantidade?

'REFRIGERANTE INCLUINDO BERIDAS ENEAGETICAS)

O copot
O copo2
O copos
O copod

() nunca consumi

Escolha a GDQED mais frequente que vocé relrigerame (in:lumdn bebidas
energéticas):

O com agicar
(O semagcar

O nunea consumi
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*  Toda vez que vocé consome sucos artificiais em po, qual a quantidade? *

SUCOS ARTIFICIAIS EM PO

O copot
O Cope2
O copo3
(O copoa

O nunca consumi

Escolha a opgdo mais frequente que vocé sucos artificiais em pd: =

O com agiicar
QO semagucar

O nunca consumi

Nos iiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé lomou café, cha, mate (ndo
quantificar o leite)?

N (O Nunca oumenos de 1x par més

O 1a3xparmes
(O Txporsemana
(O 2a4xporsemana
() 5a6xporsemana
O 1xpordia

O 2a3xpordia

O 4asxpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que vacé consome calé, cha, mate (ndo quantificar o leite), qual a
quantidade?
Nicwra 1 Fcara?
e
=1 = -
~

CAFE, i, MATE (NAG QUANTIFICARO LERTE)

Xizara 1

Xicara 2

Xicara 3

nunca consumi

0000

Escolha a opeéo mais frequente que vocé café, chd, mate (néo quantificar o
Ieite).

(O eom agicar
() sem agucar

O nunce consumi

Nos ditimos trés (3) meses quantas vezes vocé tomou caldo de cana? *

(O MNunca ou menos de 1x por més

(O 1a3xpormes

Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes vace tomou sucos artificiais em po? *

(O Nunca au menos de 1x por més
(O 1a3xpormes

(O 1xporsemana

O 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

() 2a3xpordia

Q) 4asupordia

(O 6 oumais vezes por dia

(O 1xpor semana
(O 2adxporsemana
(O 5a6xporsemana
Q) 1xpordia

QO 2a3xpordia

QO 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia




Toda vez que vocé consome caldo de cana, qual a quantidade? *

CADO DE CaNA

QO copo1
QO Copoz
O Copoa
O Copod

O nunca consumi

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé tomou bebida alcodlica? =
(O Nuneaou menos de 1x por més

O 1asxpormés

() 1xporsemana

() 2a4xpor semana

() 5a6xpor semana

Q) 1xpordia

O 2a3xpordia

O sasxpordia

() & ou mais vezes por dia

Toda vez cue vocé consome bebida alcodlica, qual a quantidade? *

Copat

EBOA ALCODUCA

Copo1
Copo2
Copo 3
Gopo 4

nunca consumi

Q0 86

Nos Ultimes trés (3) meses quantas vezes vocé tomou mel? *
(O Nunca ou menos de 1x por més

() 1a3xpormes

(O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

(O 2a3xpordia

© 4asupordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vocé cansome mel, qual a quantidade? *

(O 1colher de café
(O 1colher de ché
() 1cclher de sobremess
(O 1colher de sopa

(O nunca consumi

Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu geléia? =

(O Nuncaou menos de 1x por més
(O 1a3axpormes

1x por semana

2 a 4x por semana

5 6x por semana

1% por dia

2a3x por dia

42 5% por dis

O0OO0O0O00O0

6 ou mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome geléia, qual a quantidade?

5 eonerrasa cathorrasa

2 colbares s 3 colormsrmsas.

O 1/2cokherrasa
(O 1colherrasa
(O 2colheres rasas
(O acalheres rasas

©) runcs consumi

Nos tltimos trés (3) meses guantas vezes vocé comeu doce de leite?
Nunca ou menos de 1x per més

1 a3x por més.

% por semana

2 a ax por semana

5a 6x por semana

1x por dia

2a3x por dia

4a5¢por dia

00000000

6 ol mais vezes por dia

Toda vez que vocé conseme doce de leite, qual a quantidade? ©

DOCE DE (81TE

142 colher rasa
1 calher rasa

3 colheres rasas

O
O
O 2colheresrasas
O
O

nunca consumi

Nos tiltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu doces de corte
(Golabada, Marmelada, Bananada)?

(O Nunca ou menos de 1x por més
Q) 1azxpormés

O 1xporsemana

(O 2ad4xpor semana

(O 5atxpor semana

Q) xpordia

Q 2a3xpordia

() 4asxpordia

O & ou mais vezes por i
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Toda vez que vocé consome doces de corte (Goiabada, Marmelads, Bananada), *

qual a quantidade?

1 porgia =1 fatia
ExewpLo 1 Eximpio

e

DOCES DF CORTE (GOIARADA, MARMELADA, BANANADA)

QO 112 pergan (142 fatia)
O 1 porgas (1 fatia)
(O 2porgdes (2 fatias)
O 3 porgbes (3 fatias)
O 4porgtes (4 fatias)

O nunca consuri

Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu sorvetes (picolé de fruta, *

picolé de leite, bola)?

(O Nunca ou menos de 1x por més
() 12a3cpormés

() 1xporsemana

() 2a4xpor semana

() 5a6xporsemana

() 1xpordia

() zaaxpordia

() 4a5xpor dia

() 6 oumais vezes par dia



Toda vez que vocé consome sorvetes (picolé de fruta, picolé de leite, bola), qual : Toda vez que vocé consome guloseimas (bala, chiclete, pirulito, bala de goma,

quantidade?

12 porgao 1porco

I \

2porcaes 3 pargdes

— —

p—

—
p—

'SORVETES [PICCLE DI FRUTA, PICOLE OE LETTE, BOLA)

() 1/2porgao ou 1/2 picolé
O 1 porgéoou 1 picolé
(O 2porgdes ou 2 picalés
(O 3porgdes ou 3 picalés

(O nunca consumi

Escolha a opgio mais frequente que vocé consome sorvetes: *
() Picolé de fruta
() Picolé de leite

QO Bola

(O nunca consumi

Nes ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu gelatina? *
(O HNunca ou menos de 1x por més

(O 1a3xpormes

() 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 54 éxpor semana

Q) 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O aas5xpordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome gelatina, qual a quantidade? *

— -
3

I R
\ Q] )

() 12 porgao
Q) 1porgao

() 2porgaes
() 3porgaes
O 4porgoes

O rencaconsumi

Nos dltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu guloseimas (bala,
chiclete, pirulito, bala de goma, etc)?

(O Munca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormeés

) 1xpor semana

(O 2a4xporsemana

(O 5a6xporsemana

O 1xpordia

O 2asxpordia

(O 4as5xpordia

(O 6oumais vezes por dia

etc), qual a quantidade?

H 1
£ il |
5 ol

(O /2 porgaa (Exemplo 1:1 bala, Exempla 2: 1 chiclete, Exempla 3: 1/2 pirulita)

(O 1 porgao (Exemplo 1: 3 balas, Exemplo 2: 3 chicletes, Exemplo 3: 1 pirulito)

(O 2porgoes (Exemplo 1: 6 balas, Exemplo 2: & chicletes, Exemplo 3: 11/2 pirulitos)
(O 3porgaes (Exemplo 1: 9 balas, Exemplo 2: 9 chicletes, Exemplo 3: 2 pirulitas)
(O 4porgoes (Exemplo 1:12 balas, Exemplo 2: 12 chicletes, Exemplo 3. 3 pirulitos)

O nunca consumi

Escolha & opeéo mais frequente que vocé consome de guloseimas : +
O Bala

(O chiclete

O pilito

(O Baladegoma

O nunca consumi

Nos Gltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu chocolate (barra,
bombern, brigadeiro, ete)?

() Nunca ou menos de 1x por més
(O 1a3xpormés

O 1xporsemana

(O 2a4xpor semana

(O 5a6xpor semana

O 1xpordia

O 2a3xpordia

O 4asxpordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome chocolate (barra, bombom, brigadeiro, etc), qual a
quantidade?

EXEMPLO 1 e

= e @

CHOCOLATE (BARKA, BOMBOM, BRIGADEIRO, £1¢)

O 172 emplo 1:2 lir late, Exemplo 2:1/2 bombom,
Exemplo 3: 1/2 brigadeira)

(1 pored (Bxemlo 154 quadradinhos de chocolat, Exemplo 2 1 bombom, Exerplo

3:1 brigadeiro)

O 2 porgdo (Exemplo 1: 8 quadradinhos de chocolate, Exemplo 2: 2 bombom, Exemplo

3: 2 brigadeiro)

( 3porsdes (Exemplo 1: 12 quadradinhos de chocolate, Exemplo 2:3 bombons,
Exernplo 3: 3 brigadeiros)

(o dporcees (Exemplo 1:15 quadradinhos de chocolate, Exernplo 2: 4 bombons,
Exemplo 3: 3 brigadeiros)

O nunca consumi

Escolha a opgéo mais frequente que vacé canseme chacolate : =
Q Bama
() Bombom

(O ®rigadeiro

O nunca cansumi
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Mos (ltimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu salgadinhos tipo chips? *
(O Munca ou menas de 1% por més

QO ta3xpormés

() 1xporsemana

() zadxporsemana

(O sa6xpersemana

Q) txpordia

(O zasxpordia

(O 4asxporda

(O & oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome salgadinhos tipo chips, qual a quantidade? *

1/2 porgsa

2 porgoms

- \
l |

QO 172 porgao
QO 1porgao

() 2porgdes
() 2porgdes

O nunca consumi

SALGADINHOS TIPO CHiPS

Nos Gitimas trés (3) meses quantas vezes vocé comeu barra de cereal? *
(©) Nunca ou menos de Tx por més

(O 1a3xpormés

(O 1xpor semana

(O 2adxporsemana

() 5aéxporsemana

() 1xpor dia

() za3xpordia

O 4asxpordia

O 6o mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome barra de cereal, qual a quantidade?

 porcao - 1 unidade.

BARRA DE CEREAL

RRCASECo 0300 ComERT A8 LT
(O 172 unidade (12 barra de cereal)
(O 1 unidade (1 barra de cereal)
(O 2unidades (2 barra de cereais)
(O 3unidades (3 barras de cersis)

(O nunca consumi

Escolha a opcdo mais frequente que vocé consome barra de cereal 1 *
(O Caseira ou 100% cereal

() sem cabertura de chocelale

() com cobertura de chocolate

© nunca consumi



Nos ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu pipaca doce? *

(O Nunca oumenos de 1x por més
(O 1asxparmés

() xpor semana

(O 2adxporsemana

() sa6xporsemana

Q) xpordia

(O 2a3xpordia

() 4a5xpordia

(O 6 oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome pipoca doce, qual a quantidade? *

5 unicade 1 unidade.

pom—— ey ExMPLO 1 ExEMPLO 2

Ppoc poce

oMo EEMPLO 2

O 1/2 unidade
O 1unidade

O 2unidades
O 3unidades

(O nunca consumi

Nos Ultimos trés (3) meses quantas vezes vocé comeu maionese? *
(O Nunca oumenos de 1x por més

(O 1a3xpormes

© ixpor semana

(O 2adxporsemana

(O 5aéx porsemana

Q 1xpordia

(O 2a3xpordia

(O 4a5xpordia

(O 6oumais vezes por dia

Toda vez que vocé consome maionese, qual a quantidade? *

MARHESE

O 1 colher de café

O 1colher decha

(O 1 colher de sobremesa
(O 1 colher de sopa

(O 2calheres de sopa

O nunca consumi

Nos (ltimas trés (3) meses quantas vezes vocé comeu outras molhos (ketchup,
mostarda, barbecue, molho rose)?

(O Munca ou menos de 1x por més
(O 1adxpormés

() 1xpor semana

) 2 ax por semana

() 5 6xpor semana

(O 1xpordia

() 2a3xpordia

O 4aasxpordia

O & ou mais vezes por dia

Toda vez que vocé consome outros molhos (Ketchup, mostarda, barbecue, molho =
rosé), qual a quantidade?

‘OUTROS MOLIHOS (KETCHUP, MOSTARDA, BARBECUE,
MOLHO ROSE)

() 1 colher de café

O 1colher decha

() 1 colher de sobremesa
() 1colher de sopa

(O 2colheres de sopa

O nunca consumi
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IDENTIFICACAO:

CORONAVIRUS (COVID-19): Coleta remota via telefone

Os pais/responsaveis do participante ou participante responderam ao questionario sobre COVID-19 via telefone e o
preenchimento foi realizado via Google Forms.

Link questionario sobre COVID-19: https:/forms.gle/hAWWSE7LgxtXiM2Y 8

Triagem Covid-19 (aplicacio: pais ou responsaveis)

Alguém em sua casa foi diagnosticado com COVID-19?( ) ndo () sim

Se sim, () diagnoéstico confirmado () sintoma clinico

Quem? () pai do participante () mée do participante () irmdo/irma do participante

() avo do participante () avo do participante () outro

Quais sintomas apresentou?

() sem sintomas () tosse seca () fadiga () dor no peito () dores no corpo
() diarreia ( )dordecabeca  ( )perdadoolfato ( )perdado paladar ( ) conjuntivite
() falta de ar () descoloragdo dos dedos das maos ou dos pés, ou erup¢do na pele

Nivel de gravidade dos sintomas?( ) muito leve () moderado () grave ou muito severo
Como foi tratado? () cuidados em casa () internado/enfermaria () internado/UTI

Sua familia/casa estd/esteve em isolamento ou ordem de quarentena? ( ) sim () ndo
Qual ¢ o nivel de isolamento ou ordem de quarentena da sua familia?

() ndo saimos de forma alguma, s6 caso de emergéncia () saimos para caminhar e fazer exercicios
() saimos para necessidades (alimentos, medicamento, combustivel) ( ) visitamos parentes/ amigos
() saimos para trabalhar () participamos de celebragdes religiosas

() atuagdo normal (sem mudanga na rotina)

Questdes socioecondmicas (aplicacio: pais ou responsaveis)

Durante a pandemia, houve algum momento em que vocé estava preocupada em ndo conseguir pagar contas (dgua, luz,
telefone, aluguel e outras) em dia?

( )sim ( )ndo () ndo sei
Vocé esta preocupada por ndo ser capaz de pagar suas contas em dia nos préximos 6 meses?
( )sim () néo () ndo sei

Durante a pandemia, houve algum momento em que vocé estava preocupada que ndo teria dinheiro suficiente para comprar
comida para vocé e sua familia?

( )sim ( )ndo () ndo sei

Vocé esta preocupado sobre ndo ter dinheiro suficiente para comprar comida para vocé ou sua familia nos proximos 6 meses?
( )sim ( )nado () ndo sei

Vocé ou alguém da familia recebeu o auxilio do governo durante a pandemia?

( )sim ( )ndo

Acompanhamento médico (aplicacio: pais ou responsaveis)

Durante a pandemia, seu filho (a) manteve o acompanhamento de rotina com o cardiologista pediatrico?

( )sim () ndo Se ndo, motivo?
Alimentacio (aplicacfo: criancas e adolescentes)

Durante a quarentena (atualmente), vocé costuma tomar o café da manha?

( )Sim, todos os dias () Sim, 5 a 6 dias por semana () Sim, 3 a 4 dias por semana
( ) Sim, 1 a 2 dias por semana ( ) Raramente ( ) Nao

Antes da quarentena, vocé costumava tomar o café da manha?

() Sim, todos os dias ( ) Sim, 5 a 6 dias por semana () Sim, 3 a 4 dias por semana
( ) Sim, 1 a 2 dias por semana () Raramente ( ) Nao

Durante a quarentena (atualmente), vocé costuma almogar ou jantar com sua mae, pai ou responsavel?

() Sim, todos os dias ( ) Sim, 5 a 6 dias por semana ( ) Sim, 3 a 4 dias por semana
( ) Sim, 1 a 2 dias por semana ( ) Raramente ( ) Nao

Antes da quarentena, vocé costumava almogar ou jantar com sua méae, pai ou responsavel?

() Sim, todos os dias () Sim, 5 a 6 dias por semana () Sim, 3 a 4 dias por semana
( ) Sim, 1 a 2 dias por semana ( ) Raramente ( ) Nao

Durante a quarentena vocé come quando esta assistindo a TV ou estudando?

() Sim, todos os dias () Sim, 5 a 6 dias por semana ( ) Sim, 3 a 4 dias por semana
( ) Sim, 1 a 2 dias por semana ( ) Raramente ( ) Nao

Antes da quarentena, vocé costumava comer quando estava assistindo a TV ou estudando?

() Sim, todos os dias () Sim, 5 a 6 dias por semana () Sim, 3 a 4 dias por semana

( ) Sim, 1 a 2 dias por semana ( ) Raramente ( ) Nao


https://forms.gle/hAWW5E7LgxtXjM2Y8
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Alimentacéo (aplicacdo: criancas e adolescentes) (continuaciio)
NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu feijao ou grao de bico ou lentilha?
( ) Nédo comi feijao nos ultimos 7 dias (0 dia) () 1 dia nos ultimos 7 dias () 2 dias nos ultimos 7 dias
() 3 dias nos ultimos 7 dias () 4 dias nos ultimos 7 dias () 5 dias nos ultimos 7 dias
() 6 dias nos ultimos 7 dias ( ) Todos os dias nos ultimos 7 dias
Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia feijao ou grao de bico ou lentilha?
() Néo comia feijao () 1 dia por semana ( ) 2 dias por semana
() 3 dias por semana ( ) 4 dias por semana () 5 dias por semana
( ) 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu salgados fritos? (exemplo: batata frita (sem contar a batata de pacote)
ou salgados fritos como coxinha de galinha, quibe frito, pastel frito, acarajé etc)

() Nao comi salgados fritos nos ultimos 7 dias (0 dia) () 1 dia nos ultimos 7 dias
() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias
() 4 dias nos ultimos 7 dias () 5 dias nos ultimos 7 dias
() 6 dias nos ultimos 7 dias ( ) Todos os dias nos ultimos 7 dias

Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia salgados fritos? (exemplo: batata frita (sem contar a batata de p acote) ou
salgados fritos como coxinha de galinha, quibe frito, pastel frito, acarajé etc)

( ) Ndo comia salgados fritos () 1 dia por semana () 2 dias por semana
() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu pelo menos um tipo de legume ou verdura? (exemplos: alface,
abodbora, cebola, cenoura, chuchu, couve, espinafre, pepino, tomate etc) Ndo inclua batata e aipim (mandioca/macaxeira).

() Néo comi nenhum tipo de legume ou verdura nos ultimos 7 dias () 1 dia nos ultimos 7 dias
() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias () 4 dias nos ultimos 7 dias
() 5 dias nos ultimos 7 dias () 6 dias nos ultimos 7 dias () Todos os dias nos ultimos 7 dias

NOS ULTIMOS 30 DIAS, quantas vezes por dia vocé normalmente comeu legumes ou verduras, como alface, abobora,
brocolis, cebola, cenoura, chuchu, couve, espinafre, pepino, tomate etc? (ndo inclua batata e aipim (mandioca/macaxeira).

() Ndo comi nos ultimos 30 dias () Menos de uma vez por dia (ndo comi todos os dias)
() 1 vez por dia () 2 vezes por dia () 3 vezes por dia
() 4 vezes por dia () 5 ou mais vezes por dia

Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia pelo menos um tipo de legume ou verdura? (exemplos: alface, abdbora,
cebola, cenoura, chuchu, couve, espinafre, pepino, tomate etc) Néo inclua batata e aipim (mandioca/macaxeira).

( ) Ndo comia nenhum tipo de legume ou verdura () 1 dia por semana () 2 dias por semana
( ) 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu guloseimas? (exemplos: doces, balas, chocolates, chicletes, bombons
ou pirulitos).

() Nao comi guloseimas nos ultimos 7 dias (0 dia) () 1 dia nos ultimos 7 dias

() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias

() 4 dias nos ultimos 7 dias () 5 dias nos ultimos 7 dias

() 6 dias nos ultimos 7 dias () Todos os dias nos ultimos 7 dias

Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia guloseimas? (exemplos: doces, balas, chocolates, chicletes, bombons ou
pirulitos).

( ) Ndo comia guloseimas () 1 dia por semana () 2 dias por semana

( ) 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana

() 6 dias por semana ( ) Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu frutas frescas ou salada de frutas?

( ) Ndo comi frutas frescas ou salada de frutas nos ultimos 7 dias () 1 dia nos ultimos 7 dias

() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias () 4 dias nos ultimos 7 dia

() 5 dias nos ultimos 7 dias () 6 dias nos ultimos 7 dias ( ) Todos os dias nos ultimos 7 dias
NOS ULTIMOS 30 DIAS, quantas vezes por dia vocé normalmente comeu frutas frescas ou salada de frutas?

( ) Nao comi nos ultimos 30 dias () Menos de uma vez por dia (ndo comi todos os dias)

() 1 vez por dia () 2 vezes por dia () 3 vezes por dia

() 4 vezes por dia ( ) 5 ou mais vezes por dia
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Alimentacao (aplicacio: criancas e adolescentes) (continuacio)

Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia frutas frescas ou salada de frutas?

( ) Ndo comia frutas frescas ou salada de frutas () 1 dia por semana () 2 dias por semana
( ) 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé tomou refrigerante?

() Néo tomei refrigerante nos ultimos 7 dias () 1 dia nos ultimos 7 dias
() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias () 4 dias nos ultimos 7 dias
() 5 dias nos ultimos 7 dias () 6 dias nos ultimos 7 dias ( ) Todos os dias nos ultimos 7 dias
NOS ULTIMOS 30 DIAS, quantas vezes por dia vocé tomou refrigerante?

() Nao tomei nos ultimos 30 dias () Menos de uma vez por dia (ndo tomei todos os dias)
() 1 vez por dia () 2 vezes por dia () 3 vezes por dia

() 4 vezes por dia () 5 ou mais vezes por dia

Antes da quarentena, em quantos dias vocé tomava refrigerante?

() Nao tomava refrigerante () 1 dia por semana () 2 dias por semana

( ) 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu alimentos industrializados/ultraprocessados? (exemplos: salgados
como hamburguer, presunto, mortadela, salame, linguiga, salsicha, macarrdo instantaneo, salgadinho de pacote, biscoitos
salgados).

() Nao comi alimentos industrializados/ultraprocessados nos ultimos 7 dias (0 dia)

() 1 dia nos altimos 7 dias () 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias

() 4 dias nos ultimos 7 dias () 5 dias nos ultimos 7 dias () 6 dias nos ultimos 7 dias

() Todos os dias nos ultimos 7 dias

Antes da quarentena, em quantos dias vocé€ comia alimentos industrializados/ultraprocessados? (exemplos: salgados como
hamburguer, presunto, mortadela, salame, linguica, salsicha, macarrdo instantineo, salgadinho de pacote, biscoitos
salgados).

( ) Nao comia alimentos industrializados/ultraprocessados ( ) 1 dia por semana
() 2 dias por semana () 3 dias por semana () 4 dias por semana
() 5 dias por semana () 6 dias por semana () Todos os dias na semana

NOS ULTIMOS 7 DIAS, em quantos dias vocé comeu em restaurantes fast-food, tais como, lanchonetes, barracas de
cachorro quente, pizzaria?

( ) Ndo comi em restaurantes fast-food nos ultimos 7 dias (0 dia) () 1 dia nos ultimos 7 dias
() 2 dias nos ultimos 7 dias () 3 dias nos ultimos 7 dias () 4 dias nos ultimos 7 dias
() 5 dias nos ultimos 7 dias () 6 dias nos ultimos 7 dias () Todos os dias nos ultimos 7 dias

Antes da quarentena, em quantos dias vocé comia em restaurantes fast-food, tais como, lanchonetes, barracas de cachorro
quente, pizzaria?

() Ndo comia em restaurantes fast-food ( ) 1 dia por semana () 2 dias por semana

() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana

() 6 dias por semana ( ) Todos os dias na semana

Nos ultimos 30 dias, com que frequéncia vocé ficou com fome por ndo ter comida suficiente em sua casa?

( ) Nunca ( ) Raramente () As vezes

() Na maior parte das vezes () Sempre

No periodo da quarentena vocé ou alguém na sua familia cozinhou em casa?

( ) Nao () Sim, pelo menos uma vez por semana () 2 vezes por semana

() 3 vezes por semana () 4 vezes por semana ( ) 5 ou mais vezes por semana
Antes da quarentena vocé ou alguém da sua familia cozinhava em casa?

( ) Nao () Sim, pelo menos 1 vez por semana () 2 vezes por semana

() 3 vezes por semana () 4 vezes por semana () 5 vezes ou mais por semana
Durante a quarentena vocé ou alguém da sua familia pediu refei¢do por aplicativo?

( ) Nao () Sim, pelo menos uma vez por semana () 2 vezes por semana

() 3 vezes por semana () 4 vezes por semana ( ) 5 ou mais vezes por semana
Antes da quarentena vocé ou alguém da sua familia costumava pedir refei¢éo por aplicativo?

( ) Nao () Sim, pelo menos 1 vez por semana () 2 vezes por semana

() 3 vezes por semana () 4 vezes por semana () 5 vezes ou mais por semana



216

& i . ' x
& hii-n 5
unvarsissasraserst UFSC

ni e Fe
de Santa Catarina

IDENTIFICACAO:

CORONAVIRUS (COVID-19); Coleta remota via telefone ou videoconferéncia

Pratica de atividade fisica (aplicacio: criancas e adolescentes)

Com o objetivo de avaliar sua atividade fisica diaria DURANTE ¢ ANTES DA QUARENTENA, pedimos que vocé
preencha o questionario abaixo. Para responder as questdes lembre que:

Atividades fisicas VIGOROSAS séo aquelas que precisam de um grande esforgo fisico e que fazem respirar MUITO
mais forte que o normal;

Atividades fisicas MODERADAS sdo aquelas que precisam de algum esforgo fisico e que fazem respirar UM
POUCO mais forte que o normal;

Para responder as perguntas, considerar somente atividades realizadas por pelo menos 10 minutos continuos de cada
vez.

Em quantos dias da ultima semana voc€ CAMINHOU por pelo menos 10 minutos continuos em casa ou como forma de
transporte para ir de um lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

() Nenhum () 1 dia por semana () 2 dias por semana

() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana

() 6 dias por semana () Todos os dias da semana

Nos dias em vocé€ caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastou caminhando por dia?
() Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() Mais de 60 minutos (1 hora) () Néo realizei a atividade

Antes da quarentena, em quantos dias da tGltima semana vocé CAMINHAVA por pelo menos 10 minutos continuos em casa
ou ao trabalho como forma de transporte para ir de um lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

() Nenhum () 1 dia por semana () 2 dias por semana

() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana

() 6 dias por semana () Todos os dias da semana

Nos dias em que vocé caminhava por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastava caminhando
por dia?

( ) Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() Mais de 60 minutos (1 hora) () Néo realizei a atividade

Em quantos dias da ultima semana vocé realizou atividades MODERADAS por pelo menos 10 minutos continuos, como
por exemplo pedalar leve na bicicleta, nadar, dangar. fazer ginastica aerdbica 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 respira¢ao ou batimentos do coragdo (ndo incluir caminhada)?

( ) Nenhum () 1 dia por semana () 2 dias por semana

() 3 dias por semana ( ) 4 dias por semana () 5 dias por semana

() 6 dias por semana ( ) Todos os dias da semana

Nos dias em vocé fez essas atividades por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastou por dia?
( ) Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() Mais de 60 minutos (1 hora) () Nao realizei a atividade

Antes da quarentena, em quantos dias na semana vocé realizava atividades MODERADAS por pelo menos 10 minutos
continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta, nadar, dancar. fazer ginastica aerébica leve, jogar volei recreativo,
carregar pesos leves, fazer servicos domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer, aspirar, cuidar do jardim, ou
qualquer atividade que fez aumentar moderadamente sua respiragdo ou batimentos do corag@o (ndo incluir caminhada)?

( ) Nenhum () 1 dia por semana () 2 dias por semana
() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias da semana

Nos dias em que vocé fazia essas atividades por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastava por
dia?

( ) Menos de 30 minutos ( ) De 30 minutos a 60 minutos

( ) Mais de 60 minutos (1 hora) () Nao realizei a atividade

Em quantos dias da tltima semana vocé realizou atividades VIGOROSAS por pelo menos 10 minutos continuos, como por
exemplo correr, fazer ginastica aerdbica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete, fazer servigos doméstic os
pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade que fez aumentar muito
sua respirac¢do ou batimentos do cora¢do?

( ) Nenhum () 1 dia por semana ( ) 2 dias por semana

( ) 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana

( ) 6 dias por semana () Todos os dias da semana
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Pratica de atividade fisica (aplicacfio: criancas e adolescentes) (continuaciio)

Nos dias em vocé fez essas atividades por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastou por dia?
() Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() Mais de 60 minutos (1 hora) () Néo realizei a atividade

Antes da quarentena, em quantos dias na semana vocé realizava atividades VIGOROSAS por pelo menos 10 minutos
continuos, como por exemplo correr, fazer ginastica aerdbica, jogar futebol, pedalar rapido na bicicleta, jogar basquete,
fazer servigos domésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade
que fez aumentar muito sua respira¢do ou batimentos do coragéo ?

() Nenhum () 1 dia por semana () 2 dias por semana
() 3 dias por semana () 4 dias por semana () 5 dias por semana
() 6 dias por semana () Todos os dias da semana

Nos dias em que vocé fazia essas atividades por pelo menos 10 minutos continuos quanto tempo no total vocé gastava por
dia?

() Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() Mais de 60 minutos (1 hora) () Nao realizei a atividade

Comportamento sedentario (aplicacio: criancas e adolescentes)

Durante quanto tempo vocé costuma usar o computador por dia?

() Menos de 30 minutos () Entre 30 e 120 minutos (2 horas)
() Mais de 120 minutos (mais de 2 horas) ( ) Nao uso computador

Antes da quarentena, por quanto tempo vocé usava o computador por dia?

( ) Menos de 30 minutos () Entre 30 ¢ 120 minutos (2 horas)
( ) Mais de 120 minutos (Mais de 2 horas) () Ndo usava computador

Durante quanto tempo vocé costuma usar o celular por dia?

( ) Menos de 30 minutos ( ) Entre 30 e 120 minutos (2 horas)
() Mais de 120 minutos (mais de 2 horas) () Nao uso celular

Antes da quarentena, por quanto tempo vocé usava o celular por dia?

( ) Menos de 30 minutos ( ) Entre 30 e 120 minutos (2 horas)
() Mais de 120 minutos (mais de 2 horas) ( )Nao usava celular

Durante quanto tempo vocé costuma assistir TV por dia?

( ) Menos de 30 minutos () Entre 30 ¢ 120 minutos (2 horas)
( ) Mais de 120 minutos (mais de 2 horas) ( ) Nao assisto TV

Antes da quarentena, por quanto tempo vocé assistia TV por dia?

() Menos de 30 minutos () Entre 30 e 120 minutos (2 horas)
() Mais de 120 minutos (mais de 2 horas) ( ) Nao assistia TV

As proximas questdes sdo sobre o tempo que vocé€ permanecia sentado todo dia, no trabalho, na escola ou faculdade, em
casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o tempo sentado estudando, enquanto descansa, fazendo licdo de casa, visitando
um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. Néo inclua o tempo sentado durante o transporte em Onibus, trem,
metrd ou carro.

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

( ) Menos de 30 minutos ( ) De 30 minutos a 60 minutos

( ) De 60 minutos (1 hora) a 120 minutos (2 horas) () De 120 minutos (2 horas) a 240 minutos( 4 horas)
() De 240 minutos (4 horas) a 360 minutos (6 horas) ( ) Mais de 360 minutos (6 horas)

Antes da quarentena, quanto tempo no total vocé gastava sentado durante um dia de semana?

( ) Menos de 30 minutos ( ) De 30 minutos a 60 minutos (1 hora)

() De 60 minutos (1 hora) a 120 minutos (2 horas) () De 120 minutos ( 2 horas) a 240 minutos (4 horas) ( ) De
240 minutos (4 horas) a 360 minutos (6 horas) () Mais de 360 minutos (6 horas)

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

( ) Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos (1hora)

( ) De 60 minutos (1 hora) e 120 minutos (2 horas) () De 120 minutos (2 horas) a 240 minutos (4 horas)

() De 240 minutos (4 horas) a 360 minutos (6 horas) () Mais de 360 minutos ( 6 horas)

Antes da quarentena, quanto tempo no total vocé gastava sentado durante um dia de final de semana?

( ) Menos de 30 minutos () De 30 minutos a 60 minutos

() De 60 minutos (1 hora) a 120 minutos (2 horas) () De 120 minutos (2 horas ) a 240 minutos ( 4 horas)

() De 240 minutos (4 horas) a 360 minutos ( 6 horas) () Mais de 360 minutos (6 horas)
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Sono (aplicacfo: criancas e adolescentes)

Quantas horas vocé dormia antes da pandemia?

() 7h por noite ( )7-Sh por noite (' ) >9h por noite
Quantas horas vocé dorme atualmente?

() 7h por noite ( )7-%h por noite () >9%h por noite
Durante a pandemia, vocé avalia a qualidade do seu sono?

() muito melhor () um pouco melhor () totalmente semelhante

() um pouco pior () muito pior

GRATO PELA PARTICIPACAO!

Florlpf;C e

CHlld’

Equipe Floripa CHild Study
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APENDICE F - NOTA DE IMPRESSA

Pesquisa avalia risco cardiovascular em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita

A cardiopatia congénita esta presente no nascimento e ocorre quando o coragdo ndo se desenvolve
ou trabalha da maneira que ndo deveria. E o defeito de nascimento mais comum, atinge cerca de 9,4 a
cada 1.000 recém nascidos vivos. A boa noticia é que 9 em cada 10 criangas atinge a vida adulta graca
aos avancos tecnoldgicos e aperfeicoamento no diagnostico e tratamento. Porém, novos desafios a longo
prazo surgiram nesta populacao, os adultos com cardiopatia congénita vém apresentando maior taxa de
mortalidade por doengas cardiovasculares adquiridas, tais como, infarto e acidente vascular cerebral.
Ainda, ja se observa um aumento da presenca de fatores de risco cardiovascular em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita, o que contribui para o aumento do risco de doengas
cardiovasculares adquiridas precocemente. As alteragdes na espessura média-intimal da carétida, que €
um exame que a avalia o tamanho de uma veia no pescogo ¢ se ela tem placa de gordura ou ndo, podem
vir a indicar aterosclerose subclinica, processo que comegam na infancia, mas seus sintomas aparecem
normalmente apenas na vida adulta. Deste modo, apesar da aterosclerose subclinica ter uma longa fase
sem presenca de sintomas, ela é o principal processo para o desenvolvimento de doengas
cardiovasculares, ¢ a boa noticia é que este processo € reversivel. Portanto, identificar os fatores
associado a aterosclerose subclinica pode vir a auxiliar na preven¢ao da mortalidade precoce por doenga
cardiovascular.

Diante destes fatos, em 2018 iniciou-se estudo desenvolvido pela doutoranda Michele Honicky,
sob orientacdo da Prof.* Dr.* Yara Maria Franco Moreno, junto ao Programa de P6s-Graduagdo em
Nutricdo da Universidade Federal de Santa Catarina (PPGN-UFSC) com objetivo de investigar a
associacdo de padrdes alimentares, estilo de vida, inflamacao e fatores de risco cardiovascular com
aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco em estudo de coorte denominado Floripa CHild Study. No primeiro
acompanhamento em 2017, foram avaliados 232 pacientes, entre 5 e 18 anos, de dois hospitais referéncia
da regido. No segundo acompanhamento em 2021-2022, apds 5 anos do primeiro acompanhamento,
foram avaliados 118 pacientes, entre 5 e 18 anos.

Como principais resultados, foi observado que uma alimentacéo baseada em alto consumo de
frutas, verduras, feijao, peixe e laticinios com baixo teor de gordura e baixo consumo de alimentos
ultraprocessados, principalmente refrigerantes, carnes processadas e alimentos prontos para 0 consumo,
em conjunto com a pratica de atividade fisica regular e redu¢do do comportamento sedentario podem
vir a melhor a saude cardiovascular de criangas e adolescentes com cardiopatia congénita. Além disso,
apandemia COVID-19 provocou mudangas de estilo de vida em criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita, quase metade dos participantes do estudo apresentarem pelo menos uma mudanga para um

comportamento de estilo de vida ndo saudavel. Outro resultado relevante do estudo foi que a obesidade
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central parece favorecer a relacdo entre um exame para avaliar inflamagdo (molécula de adesdo celular
vascular-1, que indica o inicio da inflamacdo vascular, ou seja, o comec¢a da doencga cardiovascular) com
o aumento da espessura média intima da carotida. Ainda, criangas e adolescentes com coartacao da aorta
e com habitos alimentares ndo saudaveis e baixa pratica de atividade fisica tem maiores chances de
apresentarem aterosclerose subclinica entre os participantes que aumentaram a circunferéncia da cintura
nos 5 anos de acompanhamento.

Diante destes resultados, recomenda-se a identificagdo dos multiplos comportamentos de estilo
de vida, obesidade central e inflamagao nas consultas de rotina, bem como dar maior atengao a possiveis
grupos de risco cardiovascular, como pacientes com coarta¢do da aorta e com aumento da circunferéncia
da cintura ao longo do tempo. Ainda, fornecer estratégias para evitar a manutencao de estilo de vida néo
saudavel adquirido durante a pandemia COVID-19. Sugere-se a importancia de mudangas
comportamentais, tais como, a introdugdo de alimentos saudaveis, evitar consumo excessivo de
alimentos industrializados e alimentos ricos em agucar, pratica de atividade fisica regular, habitos que
resultem em melhor qualidade do sono e redugdo de atividades sedentarias.

Em resumo, destaca-se que para o sucesso da prevencdo cardiovascular em criangas e
adolescentes com cardiopatia congénita € necessario orientagdo personalizada, conhecer o estilo de vida
do paciente e familia, negociar mudanca de habitos gradativamente, usar estratégias comportamentais,

envolver toda familia e acompanhar a evolu¢do, bem como trabalhar com uma equipe multidisciplinar.

Para mais informacoes, entrar em contato com:
Michele Honicky: michele honicky@yahoo.com.br

Yara Maria Franco Moreno: yara.moreno@ufsc.br

Financiamento: Programa de P6s-Graduagdo em Nutricdo da Universidade Federal de Santa Catarina,
Programa de Bolsas Demanda Social/Coordenacdo de Aperfeigoamento de Pessoal de Nivel Superior

(CAPES).

Manual educativo para prevencdo de doencas cardiovasculares para os participantes do estudo
Floripa CHild Study disponivel em pasta do Google Drive® (Google LLC, Menlo Park, CA, EUA) por
meio do link abaixo:

<https://drive.google.com/drive/folders/1 AODRrjHoswKR Sn2 WZkLvkjuxBuMCljlg?usp=sharing>
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ANEXO A -TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - BASELINE

Eu,
responsavel pelo menor afirmo que apds explicagdo da
pesquisadora Silvia Meyer Cardoso, compreendi que:

Este estudo ¢é parte do trabalho de tese de doutorado da pesquisadora e também estdo envolvidos outros
pesquisadores que auxiliardo na realizag@o da entrevista e exames.

Que esta pesquisa sobre os riscos cardiovasculares em criangas com cardiopatias congénitas, tem por objetivo
determinar se as criangas com problemas no coragao, t€m maior risco de desenvolver algumas doengas do coracdo
quando se tornarem adultos, como o infarto, a hipertensdo arterial, ou um “derrame”.

Também compreendi que eu concordar que meu filho em fazer parte dessa pesquisa significa que estou autorizando
que meu filho seja submetido a exame clinico, afericdo da pressdo arterial, realizagdo de exames laboratoriais, para
os quais se fard necessaria coleta de sangue, realizacdo ultrassom de cardtidas e velocidade de onda de pulso e
avaliacdo nutricional para verificar o estado nutricional, composicdo corporal e habitos alimentares por uma
nutricionista, para estas avaliagdes sera necessario se deslocar para um outro prédio préximo ao HU (Prédio Centro
de Ciéncias da Satde/CCS - UFSC, no laboratdrio de antropometria). Neste deslocamento, (5 minutos a pé) vocés
estardo acompanhados dos pesquisadores do estudo. Para avaliagdo nutricional sera necessario realizar algumas
medidas corporais (peso, altura, circunferéncia da cintura e dobras cutaneas) e exame de composigdo corporal
(pletismografia por deslocamento de ar), para este exame sera necessario utilizar roupa de banho (maid/sunga).
Também sera realizada avaliagdo do consumo alimentar (3 Recordatorio 24 horas, sera necessario relatar todos os
alimentos e bebidas ingeridos nas ultimas 24 horas no dia da coleta e em dois momentos apés a coleta por telefone
de acordo com a disponibilidade do participante).

Seu (sua) filho (a) podera se sentir constrangido ao responder sobre a alimentag@o na entrevista. Podera sentir
desconforto na avaliacdo das medidas corporais. Para todos os possiveis danos e desconfortos citados serdo
tomadas as seguintes medidas preventivas: profissional treinado ira realizar as medidas corporais e a entrevista.
A participagdo do meu (minha) filho (a) sera importante porque permitira identificar ainda na infancia fatores que
0 podem coloca-lo (a) sob risco de desenvolver doengas ainda mais graves no coragdo quando for adulto.

Sei que a participagdo e de meu (minha) filho (a), ou ndo, no estudo ndo implicard em nenhum beneficio ou
restri¢do de qualquer ordem para meu (minha) filho (a) ou para mim. Sei também que ndo sou obrigada a participar
desta pesquisa se ndo quiser. Isto ndo mudara em nada no atendimento de meu (minha) filho (a). Fui orientado (a)
que se por qualquer motivo, eu ou meu filho (a) mudarmos de ideia, podemos desistir de participar da pesquisa.
Fui informado (a) de que o meu nome e o do meu filho néo serdo divulgados e que somente as pesquisadoras terdo
acesso aos dados e que todas as informagdes serdo mantidas em segredo e somente serdo utilizados para este
estudo.

Eu concordo em participar deste estudo.

Assinatura dos pais/responsaveis:

Assinatura da crianga/adolescente:

Assinatura do pesquisador:

Data: / J

Se tiver alguma duvida a respeito da pesquisa, entrar em contato pelo telefone: 3721 9125 ou 3721 9183 ou (48)
99891283
Em caso de duvidas relacionadas aos procedimentos éticos da pesquisa, favor entrar em contato com o Comité

de Etica em Pesquisa, do Hospital Infantil Joana de Gusmdo, pelo telefone (48) 32519092
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ANEXO B - TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO - BASELINE

Assentimento Informado para participar da pesquisa: Perfil de risco cardiovascular em criangas e adolescentes
portadores de cardiopatia congénita
Nome da Crianga ou adolescente:

Como vocé sabe, meu nome ¢ Silvia Meyer Cardoso e sou especialista em coracdo de criangas e adolescentes, ¢
sou responsavel por um trabalho que esta estudando se alguma crianca ou adolescente, com problemas no coragdo
como vocé, apresentam alguma alteracdo que possa leva-lo a ter alguma outra doenga no coragdo ou derrame
cerebral, quando vocé for um adulto. Neste trabalho também estdo envolvidos outros pesquisadores que me
ajudardo a realizar a entrevista e exames. Eu ja conversei com seus pais e eles concordaram em sua participacao,
mas se vocé ndo quiser, ndo precisa participar. Este estudo sera feito por meio de exames de sangue e de ultrassom
das artérias do pescoco e do braco, semelhante ao ecocardiograma que vocé faz quando vem ao hospital para suas
consultas de rotina. Logo apés, também sera realizada avaliagdo nutricional para verificar seu estado nutricional,
composicao corporal e seus habitos alimentares por uma nutricionista Michele Honicky, para estas avaliagdes sera
necessario se deslocar para um outro prédio proximo ao HU (Prédio do Centro de Ciéncias da Saude/CCS - UFSC,
no laboratdrio de antropometria). Neste deslocamento vocé estara acompanhado dos pesquisadores do estudo (5
minutos caminhando). Nestes exames procuramos por alteragdes que possam nos dizer se havera alguma
possibilidade de no futuro, quando for um adulto, vocé apresentar alguma doenga do coragdo ou do cérebro. Caso
eu encontre alguma alteragdo, vocé podera ser tratado e assim deixara de ter riscos na vida adulta.

Sua participagdo no estudo sera voluntaria, ou seja, vocé so participara se quiser. Vocé podera desistir a qualquer
momento, sem problema. Também o fato de se negar a participar ndo vai mudar nada no tratamento que vocé ja
vem recebendo. Para a realizagdo dos exames de laboratorio serd necessario coletar sangue em um dos bragos,
como se faz nos outros exames de sangue. Também sera realizado um exame chamado de ultrassom de carétidas,
semelhante ao ecocardiograma, onde se coloca um gel no pescogo € com um aparelho igual ao do eco, vai fazer
com que as imagens aparecem na tela do computador. Assim como o ecocardiograma, este exame nao doi nada e
demora cerca de 15 a 20 minutos. Para a avaliagdo nutricional serd necessario aferir o seu peso, estatura,
circunferéncias da cintura e dobras cutaneas, bem como vocé ira auxiliar a sua mée a lembrar o que vocé comeu
no dia anterior e também realizarda um exame de composic¢ao corporal, no qual vocé precisa entra em um aparelho
parecido com uma "nave espacial" para verificar o percentual de gordura do seu corpo para isto sera necessario
utilizar roupa de banho, nenhuma destas avaliagdes provocara dor. Vocé podera se sentir incomodado ao responder
sobre a sua alimentag@o na entrevista. Também, podera sentir algum desconforto na avaliagdo das medidas
corporais. Para todos os possiveis danos e desconfortos citados, tomaremos os seguintes cuidados: profissional
treinado ira realizar as medidas corporais e a sua entrevista. Seus pais ja estdo cientes de que ndo havera qualquer
tipo de pagamento ou outra forma de recompensa, por vocé estar participando do estudo. Uma coisa importante é
que ninguém além de mim e de outra pesquisadora que estd me auxiliando no estudo, sabera sobre os resultados
dos exames, ou qualquer outra informag@o a seu respeito. Somente quando o estudo terminar, vocé e seus
responsaveis serdo avisados dos resultados. Estes resultados poderao ser muito iteis para ajudar a melhorar a vida
adulta de muitas criangas com problemas no coragdo como vocé, e por isso estes dados serdo publicados em
revistas especializadas na area médica. Eu entendi que a pesquisa é sobre os riscos de doengas cardiacas, em
criangas com problemas no cora¢do, como eu. Também compreendi que eu concordar em fazer parte dessa
pesquisa significa que irei fazer alguns exames, como: exames de sangue, ultrassom de cardtidas, velocidade de
onda de pulsos e avaliagdo nutricional.

Eu aceito participar dessa pesquisa.

Assinatura da crianga/adolescente:

Assinatura dos pais/responsaveis:

Assinatura do pesquisador:

Data: / /

Em caso de duvidas relacionadas aos procedimentos éticos da pesquisa, favor entrar em contato com o Comité
de Etica em Pesquisa, do Hospital Infantil Joana de Gusmdo, pelo telefone (48) 32519092
Contato da pesquisadora: 3721 9125 ou 3251 9183 ou (48) 9989 1283
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Registro Numero: Data: _ /
1. Informacoes gerais

Identificacio:

Data Nascimento: / / Idade atual: anos

Sexo: () Feminino ( ) Masculino
Etnia:( ) indigena ( ) preta ( )parda ( )branca ( )amarela

Escolaridade anos

2. Dados socioeconomicos:

Escolaridade Pai: anos Escolaridade Mae anos
Ocupacao Pai: Ocupaciao Mae:

No MES PASSADO, qual foi aproximadamente sua renda familiar em reais, isto é, a
soma de todos os rendimentos (salarios, bolsa familia, soldo, pensio, aposentadoria,
aluguel etc.), ja com descontos, de todas as pessoas que sempre contribuem com as

despesas de sua casa?

(Caso o entrevistado fale em salarios minimos, pergunte o valor do salirio minimo ao qual se refere e registre os
valores em reais. Caso o entrevistado nfo saiba o valor do saliario minimo considere o valor de R$835. Caso nao

saiba informar a renda registrar como 999999)
Numero de pessoas que moram na casa (total):

3. Dados sobre pré-natal e nascimento

Realizou pré-natal: ( )sim ( )ndo A partir de que més:

Diabetes gestacional:( ) sim ( ) ndo HAS: ( )sim( )nao

Qutras intercorréncias:

Peso pré-gestacional: kg Ganho de peso gestacional: kg
Tipo de parto: ( ) Cesariana ( )vaginal Idade Gestacional: semanas
Peso nascer: g

4. Dados clinicos relatados

Internagdes: ( ) sim ( )ndo Numero de internacoes:

Motivo 1: Data: Motivo 5: Data:

Motivo 2: Data: Motivo 6:

Data:

Motivo 3: Data: Motivo 7:

Data:

Motivo 4: Data: Motivo 8:

Data:

Uso de medicamentos:( ) sim ( ) ndo
Quais?

5. Historico Familiar

Idade | Obesidade | Dislipidemia DM HAS

1AM
precoce

AVC

Mae

Pai

Irmao

Irmao

Irmao

Irmao

Avo
materno

Av0
materno

Avo
paterno

AvO0
paterno
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Registro Numero: Data:  / /

6. Dados clinicos

Tipo de cardiopatia: Qual diagnéstico
1)
2)
3)

Procedimento cardiaco: ( )sim( )ndao Qual?

() cateterismo cardiaco () cirurgia cardiaca ( ) ambos
Se cateterismo cardiaco, qual?:

() cateterismo diagndstico () cateterismo terapéutico ( ) ambos
Se cirurgia cardiaca:

(___ ) nimero de intervengodes,

Cirurgia 1: CEC sim(___ ) tempo min. Nao(_ )Data / /

Cirurgia 2: CEC sim(___ ) tempo min. Nao(__ )Data /[

Cirurgia 3: CEC sim(__ ) tempo min. Nao(_ )Data  / /[

Exame fisico

Pressao arterial: / / mmHg

Presenca cianose: () sim ( ) ndo

7. Exames Laboratoriais

Data da coleta:  / /

Colesterol total mg/dL
LDL-colesterol mg/dL
HDL-colesterol mg/dL

Triglicerideos mg/dL

Glicose mg/dL

Proteina C-reativa mg/L

10. Espessura do complexo médio intimal da artéria carétida e VOP
EMlcd: mm EMlIce: mm VOP: m/s

8. Avaliacido Nutricional

8.1 Avaliacio antropométrica

Peso: kg Estatura: cm Circunferéncia do brago: cm
Circunferéncia da cintura:(Taylor) cm  (Fernandez) cm (Freedman) cm
DCT: / / mm DCSE: / / mm
DCB: / / mm DCSI: / / mm

- indices antropomeétricos (escore z)

P/E: P/T: E/l: IMC /T:
Pletismografia (Dados no software)

Massa corporal total kg

Massa magra kg %

Massa de gordura kg %

Peso mie: aferido: kg referido: kg Estatura: mae aferido: cm referido: cm

8.2 Historia Alimentar

Leite materno: ( )sim ( )ndo Duracfdo aleitamento materno exclusivo:
Duracao do aleitamento materno:
Leite artificial (Quais):

Quando ofereceu: Agua Cha Fruta Papinha salgada
Apresenta intolerancia ou alergia alimentar: ( ) ndo ( ) sim

Qual?

Ingestao hidrica diaria? copos

Funcao intestinal? ( ) <1 vez/dia ( ) diariamente ( ) dia alterando ( ) constipado
Alteracoes de peso recentes:( )sim ( )ndo Quanto?
Suplementacio/ Complementa¢io Nutricional:

() vitaminas ( ) minerais () proteinas () TCM () dmega 3 (_ ) outros
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Registro Numero: Data:  / /
8.4 Consumo alimentar
Primeiro Recordatorio 24h Data: / /

Refeicao/ horario | Descricio da alimentacdo (Alimento e quantidade)

Segundo Recordatorio 24h Data: / /

Refeicao/ horario | Descricio da alimentaciio (Alimento e quantidade)
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Registro Numero: Data:

/

Terceiro Recordatorio 24h Data: /

/

Refeicao/ horario | Descricio da alimentacdo (Alimento e quantidade)

9. Estilo de vida

Realiza atividade fisica? ( ) sim ( )ndo Quantas horas /semana;

Lazer inativo
Quantas horas passa por dia com:

Televisao ( ) horas/dia Jogos eletronicos | ) horas /dia
Celular ( ) horas /dia Computador ( ) horas /dia

Total ( ) horas/dia

Tabagismo

Vocé fuma?

(__ ) sim, de vez em quando (__ ) sim, menos de 10 /dia

(__ ) sim, mais de 10 /dia (__)nado
(__ ) ndo sei
Ha quanto tempo? meses

Outras pessoas fumam em casa?( ) sim ( )ndo
Quem? ( )pai ( )mae ( )irmdos ( ) outros
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ANEXO D —- AUTORIZACAO PARA UTILIZACAO QUESTIONARIO DE FREQUENCIA
ALIMENTAR

SAYCARE Study

e g At

COPYRIGHTS @ SAYCARE STUDY GROUP, 2017. All Righs Reserved..

SAYCARE (South American Youth/child cARdiovascular and Environmental) Study

All SAYCARE protocols are protecting by intellectual property copyrights rules by creative commons
Attribution-NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International: Attribution: You must give appropriate
credit, provide a link to the license, and indicate if changes were made. You may do so in any reasonable
manner, but not in any way that suggests the licensor endorses you or your use. Non Commercial: You
may not use the material for commercial purposes. No Derivatives: If you remix, transform, or build upon
the material, you may not distribute the modified material and you must notify the General Coordination

of the SAYCARE Study by e-mail: ycare_fmusp@yahoo.com. No additional restrictions: You may not apply

legal terms or technological measures that legally restrict others from doing anything the license permits.

| agree to comply with all established policies of SAYCARE Study* and FAPESP governing the acquisition,

publication papers using of SAYCARE Study methods.

Researcher Name (print); Michele Honicky

Documento assinado digitalmente

= Michele Honicky

@ Data 10/09/ 2021 18 35:20-0300
Ny P84 552.590-23

Lds

Verilique as assinaturas =sm https: v.ufsc.br

Researcher Signature:

Institution / University: Federal University of Santa Catarina

City: Florianopolis Country: Brazil

Emaill (Institutiona): yara.moreno@ufsc.br Date: 09/10/2021

What questionnaire is requesting: Food Frequency Questionnaire (Spanish and Portuguese versions)

Principal Investigator Name (print): __Yara Maria Franco Moreno

Documentn assinada digitalmente

Yara Maria Franca Moreno

Diata 10/08/2021 20:10:07-0300
CPF:027.069.129-44

Verifique as assinaturas em https://v.ufsc.br

Principal Investigator Signature:

Please send a completed copy (is mandatory) to the SAYCARE Study Coordinating Center at:

A/C: Dr. Augusto César F. De Moraes — augusto.moraes@fm.usp.br *

Faculdade de Medicina, Universidade de Sdo Paulo — YCARE Research Group, Av. Dr. Arnaldo, 455 — sala
2175 — CEP: 01246-903 — Sdo Paulo Tel. +55 (11) 3061-7074

Av. Dr. Arnaldo, 455 - Cerqueira César
Sao Paulo - Brasil - 01246 903 www.fm.usp.br
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ANEXO E - PHYSICAL ACTIVITY QUESTIONNAIRE FOR CHILDREN
PAQ-C (Physical Activity Questionnaire for Older Children)

1. Vocé fez alguma das seguintes atividades nos ULTIMOS 7 DIAS? Se sim, quantas vezes e qual a duracio?

Atividades Nenhuma 1-2 3- 56 7ou+ Duracio
4 (minutos)

Saltos O O oo o
Atividade fisica no parque ou playground O 1 OO O

Pique O 0O OO O
Caminhada O 0O oo o
Andar de bicicleta I I A
Correr ou trotar (T I I O ]
Ginéstica acrébica OO oo o
Natacao | |:| D D D
Danca Ol |:| D D D
Andar de skate O 0O O 0O [
Futebol/futsal OO oo o
Voleibol OO oo o
Basquete o gd 0O gd U]
“Cagador” (T I I O Ol
Handebol O 0O oo o
Ténis O 0O oo o
Judd ou outras artes marciais OO0 oog o
Capoeira (I N Ol
Outros: O O 0O O L]

2. Nos ultimos 7 dias, durante as aulas de Educagéo Fisica, o quanto vocé foi ativo (jogou intensamente, correu, saltou e
arremessou)?

Eundo fago as aUlAS oo O
RATAMENLE oottt ettt [0 marque
AlGUMAS VEZES oottt [0 apenas
FreqUeNtEMENte oot eenees O uma
Sempre [0 opgio
3. Nos ultimos 7 dias, o que vocé fez na maior parte do RECREIQ?
Ficou sentado (conversando, lendo, ou fazendo trabalho de casa) ... |
Ficou em pé, parado ou andou O marque
Correu ou jogou um pouco O apenas
Correu ou jogou um bocado O uma
Correu ou jogou intensamente a maior parte dotempo O opcao
4. Nos ultimos 7 dias, o que vocé fez normalmente durante o horario do almogo (além de almogar)?
Ficou sentado (conversando, lendo, ou fazendo trabalho de casa) .. |
Ficou em pé, parado ou andou O marque
Correu ou jogouumpouco e O apenas
Correu ou jogouumbocado O uma
Correu ou jogou intensamente a maior parte do tempo L. O opcao
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5. Nos tltimos 7 dias, quantos dias da semana vocé praticou algum esporte, danga, ou jogos em que vocé foi muito ativo,
LOGO DEPOIS DA ESCOLA?

Nenhum dia e O

1 veznasemana passada e [0 marque
2 ou 3 vezes na semana passada e [0 apenas
4 vezes na semana passada e O uma
Svezes nasemana passada e [0 opcio

6. Nos tltimos 7 dias, quantas vezes vocé praticou algum esporte, danca, ou jogos em que vocé foi muito ativo, A NOITE?

Nenhum dia e O

1 veznasemana passada e [0 marque
2-3 vezes na semana passada [0 apenas
4-5 vezes na semana passada O uma
6-7 vezes na semana passada e [0 opcio

7.NO ULTIMO FINAL DE SEMANA quantas vezes vocé praticou algum esporte, danga, ou jogos em que vocé foi muito
ativo?

Nenhum dia e O

LVeZ s 0 marque

2-3VEZES s [0 apenas

A5 VRZES s [0 uma

6 OUMAIS VEZES e 0 opgio

8. Qual das op¢des abaixo melhor representa vocé nos ultimos 7 dias?

A). Todo ou quase todo o meu tempo livre eu utilizei fazendo coisas que envolvem pouco esfor¢o 0 marque

fisico (assistir TV, fazer trabalho de casa, jogar videogames) apenas
uma

B) Eu pratiquei alguma atividade fisica (1-2 vezes na ltima semana) durante o meu tempo livre (ex. O opgio

Praticou esporte, correu, nadou, andou de bicicleta, fez ginastica aerdbica).

C) Eu pratiquei atividade fisica no meu tempo livre (3-4 vezes na semana passada) O

D) Eu geralmente pratiquei atividade fisica no meu tempo livre (5-6 vezes na semana passada) O

E) Eu pratiquei atividade fisica regularmente no meu tempo livre na semana passada (7 ou mais O

vezes)

9. Comparando vocé com outras pessoas da mesma idade e sexo, como vocé se considera?

MUuito mais em FOTMA ettt O

Mais em fOrma e [0 marque

Igualmente em forma e [0 apenas

Menos M fOIMA ettt O uma

Completamente fora de forma e [0 opgcio

10. Vocé teve algum problema de saude na semana passada que impediu que vocé fosse normalmente ativo?

SHIML oottt ettt ettt e et e ettt ettt n et eterenenn O
O

Se sim, o que impediu vocé de ser normalmente ativo?

11. Comparando vocé com outras pessoas da mesma idade e sexo, como vocé se classifica em fung¢do da sua atividade fisica
nos ultimos 7 dias?

A) Eu fui muito menos ativo que 0S 0UtroS e O

B) Eu fui um pouco menos ativo que 0S OUtroS e [l marque
O) Eu fui igualmente ativo e [0 apenas
D) Eu fui um pouco mais ativo que 08 OULIOS e O uma

E) Eu fui muito mais ativo que 0S OUtroS e [J opgio

12. Marque a frequéncia em que vocé praticou atividade fisica (esporte, jogos, danca ou outra atividade fisica)

na sémana passada.
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Dia da semana

Nenhuma

Algumas

Numero de vezes

Poucas

Diversas

Muitas

Segunda-feira
Terga-feira
Quarta-feira
Quinta-feira
Sexta-feira
Sabado
Domingo

Oooodod

Oooooon

Oooooon

Oooodod

Oooodod

GUEDES, Dartagnan Pinto; GUEDES, Joana Elisabete Ribeiro Pinto. Measuring physical activity in brazilian youth:
reproducibility and validity of the PAQ-C and PAQ-A. Rev Bras Med Esporte, Sao Paulo, v. 21, n. 6, p. 425-432, dez. 2015.
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ANEXO F — PITTSBURGH SLEEP QUALITY INDEX

Instrucdes: As seguintes perguntas so relativas aos seus habitos de sono durante o ultimo més somente. Suas respostas devem
indicar a lembranga mais exata da maioria dos dias e noites do tltimo més. Por favor, responda a todas as perguntas.

1. Durante o ultimo més, quando vocé geralmente foi para a cama a noite?

Hora usual de deitar

2. Durante o ultimo més, quanto tempo (em minutos) vocé geralmente levou para dormir a noite?

Numero de minutos

3. Durante o tltimo més, quando vocé geralmente levantou de manha?

Hora usual de levantar

4. Durante o ltimo més, quantas horas de sono vocé teve por noite? (Este pode ser diferente do numero de horas que vocé

ficou na cama).
Horas de sono por noite

Para cada uma das questdes restantes, marque a melhor(uma)resposta. Por favor, responda a todas as questdes.

5. Durante o tltimo més, com que frequéncia vocé teve dificuldade de dormir porque vocé:

(a) Nao conseguiu adormecer em até 30 minutos

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

(b) Acordou no meio da noite ou de manha cedo

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

(c)Precisou levantar para ir ao banheiro

Nenhuma no altimo més

Menos de 1 vez/ semana

(d) Nao conseguiu respirar confortavelmente

Nenhuma no altimo més

(e) Tossiu ou roncou forte
Nenhuma no ultimo més
(f) Sentiu muito frio
Nenhuma no ultimo més
(g) Sentiu muito calor
Nenhuma no ultimo més
(h) Teve sonhos ruins

Nenhuma no altimo més

(i) Teve dor
Nenhuma no Gltimo més

(j) Outra(s) razdo(des), por favor descreva

Menos de 1 vez/ semana

Menos de 1 vez/ semana

Menos de 1 vez/ semana

Menos de 1 vez/ semana

Menos de 1 vez/ semana

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana
1 o0u2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana
1 ou 2 vezes/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

Com que frequéncia, durante o ultimo més, vocé teve dificuldade para dormir devido a essa razdo?

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

6. Durante o ultimo més, como vocé classificaria a qualidade do seu sono de uma maneira geral?

Muito boa Boa Ruim Muito ruim

7. Durante o ultimo més, com que frequéncia vocé tomou medicamento (prescrito ou ‘‘por conta propria’’) para lhe ajudar a
dormir?

Nenhuma no ultimo més Menos de 1 vez/ semana 1 ou 2 vezes/ semana 3 ou mais vezes/ semana

8. No ultimo més, com que frequéncia vocé teve dificuldade de ficar acordado enquanto dirigia, comia ou participava de uma
atividade social (festa, reunido de amigos, trabalho, estudo)?

Nenhuma no ultimo més Menos de 1 vez/ semana 1 ou 2 vezes/ semana 3 ou mais vezes/ semana

9. Durante o ultimo més, quao problematico foi para vocé manter o entusiasmo (dnimo) para fazer as coisas (suas atividades

habituais)?

Nenhuma dificuldade Um problema leve Um problema razoavel Um grande problema

10. Vocé tem um(a) parceiro [esposo(a)] ou colega de quarto? Nao  Parceiro ou colega, mas em outro quarto ___ Parceiro
no mesmo quarto, mas no na mesma cama ____Parceiro na mesma cama

Se vocé tem um parceiro ou colega de quarto, pergunte a ele/ela com que frequéncia, no ultimo més, vocé teve ...
(a) Ronco forte

Nenhuma no ltimo més Menos de 1 vez/ semana
(b) Longas paradas na respiragdo enquanto dormia
Nenhuma no Gltimo més Menos de 1 vez/ semana 1 ou 2 vezes/ semana
(c) Contragdes ou puxdes nas pernas enquanto vocé dormia
Nenhuma no Gltimo més Menos de 1 vez/ semana
(d) Episodios de desorientagdo ou confusdo durante o sono
Nenhuma no ltimo més Menos de 1 vez/ semana 1 ou 2 vezes/ semana
(e) Outras alteragdes (inquietagdes) enquanto vocé dorme; por favor, descreva
Nenhuma no ltimo més Menos de 1 vez/ semana 1 ou 2 vezes/ semana

1 ou 2 vezes/ semana 3 ou mais vezes/ semana
3 ou mais vezes/ semana

1 ou 2 vezes/ semana 3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana
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ANEXO G - ESTAGIO DE MATURACAO SEXUAL

Estdgios de desenvolvimento da genitélia Estagios de desenvolvimento dos pelos pubianos Estagios de desenvolvimento das mamas Estagios de desenvolvimento dos pelos pubianos
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ANEXO H- PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEPSH - BASELINE

HOSPITAL INFANTIL JOANA £ Plataforma
DE GUSMAO/ SES -SC %M

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA
Titulo da Pesquisa: Fatores de risco para aterosclerose em criancas e adolescentes portadores de
cardiopatia congénita
Pesquisador: Silvia Meyer Cardoso
Area Tematica:
Versdo: 5
CAAE: 56560616.0.0000.5361

Instituicdo Proponente: Hospital Infantil Joana de Gusmao/ SES - SC
Patrocinador Principal: Financiamento Prdprio

DADOS DO PARECER
Niamero do Parecer: 2.021.949

Apresentagdo do Projeto:

Trata-se da solicitag8o de outra Emenda ao projeto aprovado em reunido ordinaria deste CEP em
10/08/2016,com parecer de aprovagio 1..672.255.

Justificativa da Emenda:

1. Inclusdo de novos pesquisadores:

1) Yara Maria Franco Moreno, nutricionista, CPF: 02706912944; RG: 6161835-0 SSP-PR, enderego
curriculo lattes: http://lattes.cnpg.br/0969895002257071.

2) Michele Honicky, nutricionista; CPF: 08466359923; RG: 42458086 SSP-SC, link lattes:
http:/flattes.cnpq.br/7326838940789549.

3) Camila Souza Marcos, CPF 073.621.769-02, RG 4888392. Link lattes:
http://lattes.cnpg.br/1444766847446650
4) Matheus Alves Pacheco; CPF 081.806.099-55. RG: 5469439,

2. Modificacio do periodo de coleta de dados para segunda quinzena de dezembro de 2016 a

junho de 2017. Tendo em vista a relevancia do tema, e o atraso para chegada dos sensores para

realizagdo da velocidade de onda de pulso, importados da Franga.

Enderago: Rui Barbosa, n® 152

Balrre: Agrondmica CEP: g8.025-301
UF: SC Municiple: FLORIANOPOLIS
Telefone: (48)3251-9092 Fax: (48)3251-90682 E-mall: cephijg@saude. sc.gov.br
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HOSPITAL INFANTIL JOANA Plataforma
DE GUSMAO!/ SES -SC %oﬂ

Continuagio do Parecer: 2.021.84%

3. Inclusio de novos testes para avaliagio nutricional, sendo incluidos: avaliagdo da composic8o corporal
com pletismografia por deslocamento de ar e dobras cutaneas. Devido a relevancia do tema e escassez de
pesquisas com esta populagdo achou-se mais adequado incluir outros métodos de avaliagdo nutricional.
Sendo assim modificou -se o questionario semi-estruturado, bem como o termo de consentimento livre e
esclarecido e termo de assentimento.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

o Estabelecer o perfil de risco cardiovascular em criangas e adolescentes portadores de cardiopatia
congénita.

Objetivos Secundarios:

Objetivos especificos:

o Determinar variaveis socio demograficas, habitos de vida, prevaléncia de fatores de risco para
aterosclerose ou marcadores humorais relacionados a aterosclerose em portadores de cardiopatia
congénita;o Determinar sinais das repercussdes cardiovasculares da aterosclerose em portadores de
cardiopatia congénita;o Descrever o padrio nutricional das criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita.

o Verificar associagbes entre espessura médio-intimal carotidea e: 1.Variaveis sdcio demograficas,
2.Fatores de risco, 3.Tipo de defeito cardiaco, 4 Marcadores humorais e 5.Condigbes clinicas associadas as
criangas portadoras de cardiopatia congénita.

o Verificar associagbes entre velocidade de onda de pulso e: 1.Variaveis socio demograficas, 2.Fatores de
risco, 3.Tipo de defeito cardiaco, 4 Marcadores humorais e 5.Condigdes clinicas associadas as criangas

portadoras de cardiopatia congénita.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

adequadamente descritos

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:

O estudo é relevante do ponto de vista social pelo conhecimento a ser gerado. O pesquisador apresentou

informagdes que o credencia tecnicamente a executar o protocolo de pesquisa.

Endereco: Rui Barbosa, n® 152

Balrro: Agrondmica CEP: B8.025-301
UF: 5C Municiple: FLORIANOPOLIS
Telefone: (48)3251-9082 Fax: (48)3251-9082 E-mall: cephijg@saude.sc.gov.br
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HOSPITAL INFANTIL JOANA
DE GUSMAO!/ SES -SC

Continuagdo do Parecer: 2.021.949

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
adequadamente entregues

Recomendacgdes:
nédo ha

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

Solicita-se:

1.Incluir o enderego do curriculo lattes do pesquisador Matheus Alves Pacheco;
2. postar os novos TCLE e TA na Pl Br

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Conforme preconizado na Resolugao 466/2012, XI1.2, item d, cabe ao pesquisador elaborar e apresentar os
relatérios parciais e final.

Assim sendo, o(a) pesquisador(a) deve enviar relatorios parciais semestrais da pesquisa ao CEP (a partir de
OUTUBRO/2017) e relatdrio final quando do seu encerramento.
Um esta

http://www.saude.sc.gov.br/hijg/cep/deveresdopesquisador.htm

modelo deste relatdrio disponibilizado no site

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacio
Informagbes Basicas | PB_INFORMACOES_BASICAS_882490| 15/03/2017 Aceito
do Projeto E2.pdf 17:32:22
Outros Questionarioatualizado.docx 15/03/2017 | Silvia Meyer Cardoso| Aceito
17:30:17

Outros adendo.docx 15/03/2017 | Silvia Meyer Cardoso| Aceito
17:27:54

Outros Emenda.docx 15/03/2017 | Silvia Meyer Cardoso| Aceito
17:26:44

TCLE / Termos de | Tclcd.docx 07/M12/2016 |Silvia Meyer Cardoso| Aceito

Assentimento / 22:20:57

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | TERMOASSENTIMENTOZ2.docx 07/M12/2016 |Silvia Meyer Cardoso| Aceito

Assentimento / 22:19:18

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / | aterosclerosecardiopatiacongenita.doc 07/12/2016 |Silvia Meyer Cardoso| Aceito

Brochura 221718

Investigador

Enderego: Rui Barbosa, n® 152

Balrro: Agronfimica CEP: 88.025-301

UF: 5C Municiple: FLORIANOPOLIS

Telefone: (48)3251-9082 Fax: (48)3251-9092 E-mall: cephijg@saude sc.gov.br
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HOSPITAL INFANTIL JOANA
DE GUSMAQ/ SES -SC

Continuagéo do Parecer: 2.021.849

Broa ™

Folha de Rosto folhaDeRostoassinada. pdf 30/05/2016 | Silvia Meyer Cardoso| Aceito
22:13:55

Situacgdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

MNao

FLORIANOPOLIS, 19 de Abril de 2017

Assinado por:
Vanessa Borges Platt
(Coordenador)

236



ANEXO I- PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEPSH — FOLLOW-UP

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £ Plataforma
SANTA CATARINA - UFSC %m‘i

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Associagdo dos padrdes alimentares, inflamagao e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita
submetidos a procedimento cardiaco

Pesquisador: Yara Maria Franco Moreno

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 23933019.3.0000.0121

Instituigao Proponente: Universidade Federal de Santa Catarina
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

MNimero do Parecer: 3.729.576
Apresentacao do Projeto:

O presente projeto, “ASSOCIACAD DOS PADROES ALIMENTARES, INFLAMAGAO E MICROBIOTA
INTESTINAL COM ATEROSCLEROSE SUBCLINICA EM CRIANCAS E ADOLESCENTES COM
CARDIOPATIA CONGENITA SUBMETIDOS A PROCEDIMENTO CARDIACO" trata de um projeto
doutorado em Nutrigdo de Michele Honicky, sob orientagio de Yara Maria Franco Moreno, que assina a
folha de rosto como pesquisador responsavel, junto com Patricia Faria di Pietro, coordenadora do programa
de pds-graduacdo, como representante da instituicao proponente. Conforme explicado pelas pesquisadoras,
criangas e adolescentes com cardiopatia congénita tém maior risco de apresentarem aterosclerose
subclinica. Dessa maneira, explorar os fatores de risco para desenvolvimento e progressao da aterosclerose
subclinica, principalmente, padrio alimentar, inflamagdo e microbiota intestinal, podem auxiliar na
identificagio de mecanismos envolvidos no desenvolvimento da aterosclerose subclinica em cardiopatas
congénitos.

Objetivo da Pesquisa:

Segundo as autoras:
Objetivo Primario:

Investigar a associagdo dos padrfes alimentares, inflamagio e microbiota intestinal com aterosclerose

subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a

Enderego: Universidade Federal de Santa Catarina, Prédio Reitoria Il, R: Desembargader Viter Lima, n® 222, sala 401

Bairro: Trindade CEP: 88040400
UF: 5C Munieiple: FLORIANOPOLIS
Telefone: (48)3721-6094 E-mall: cep.propesq@contato.ufsc.br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE . Plataoformo
SANTA CATARINA - UFSC asil

Continuacdo do Parecer: 3.688.765
procedimento cardiaco.

Objetivo Secundario:

- ldentificar os padrées alimentares baseado em fontes alimentares;

- Avaliar a associagéo entre os padrdes alimentares e excesso de adiposidade, proteina C reativa e
aterosclerose subclinica;

- Descrever os mediadores inflamatarios e moléculas de sinalizacao derivadas da microbiota intestinal;

- Avaliar a associac&o entre os mediadores inflamatorios € moléculas de sinalizag&o derivadas da microbiota
intestinal com aterosclerose subclinica;

- Caracterizar a microbiota intestinal;

- Avaliar a associagéo entre a microbiota intestinal e aterosclerose subclinica e fung&o ventricular;

- Avaliar os fatores de risco cardiovascular associados a progresséo da aterosclerose subclinica no periodo

de 3 anos.
Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Segundo as autoras:

Riscos:

Os riscos e desconfortos relacionados a pesquisa sao os seguintes: possivel desconforto para coleta de
sangue e fezes, porém estes procedimentos ja fazem parte da rotina médica, e serdo realizadas com auxilio
da equipe de enfermagem, possivel desconforto para realizagdo do exame de ultrassom de carétidas e
ecocardiograma, porém estes procedimentos também fazem parte da rotina médica. Além disso, seu (sua)
filho {a) podera se sentir constrangido ao responder sobre a alimentagdo na entrevista e podera sentir
desconforto na avaliagdo das medidas corporais. Para todos os possiveis danos e desconfortos citados
serdo tomadas as seguintes medidas preventivas: profissional treinado ira realizar as medidas corporais e a
entrevista.

Beneficios:
A pesquisa pode contribuir para o acompanha e diagnostico precoce da aterosclerose (risco de doenga
cardiovascular) em crianga e adolescentes com cardiopatia congénita e com demais informacgdes

importantes a ciéncia.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Pode contribuir para o conhecimento generalizavel sobre o tema.

Enderago: Universidade Federal de Santa Catarina, Prédio Reitoria Il, R: Desembargador Vitor Lima, n® 222, sala 401

Bairro: Trindade CEP: 88.040-400
UF: SC Municipio: FLORIAMOPOLIS
Telefone: (48)3721-6094 E-mall: cep.propesgi@contato.ufsc_br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE g Plabaforma
SANTA CATARINA - UFSC asil

Continuag8o do Parecer: 3.720.576

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Adequados

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

Considerando gue todos os documentos estdo adequados e as pendéncias apontadas em parecer anterior,

no que se refere ao TCLE e TALE, foram respondidas, este CEP considera o projeto aprovado.

Consideragtes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas |PB_INFORMACOES BASICAS DO P | 13/11/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 1439374 .pdf 21:32:33
Outros Carta_Resposta_Pendencias1_CEPSH.| 13/11/2019 |Yara Maria Franco Aceito

pdf 21:31:06 | Moreno

Projeto Detalhado / | Projeto CEPSH_MicheleHonicky Pos_ | 13/11/2019 |Yara Maria Franco Aceito

Brochura Pendencial.pdf 21:30:15 | Moreno

Investigador

TCLE / Termos de (TCLE TALE MicheleHonicky Pos Pen| 13/11/2019 |Yara Maria Franco Aceito

Assentimento / dencial.pdf 21:29:42  |Moreno

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Folha_de_ Rosto.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito
11:25:22 | Moreno

Declaragao de Declaracao_|Instituicao. pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito

Instituicao e 11:24:14  |Moreno

Infraestrutura

Orgamento Orcamento.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito
11:21:11 | Moreno

Cronograma cronograma.docx 30/09/2019 |Michele Honicky Aceito
09:27:46

Situacio do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

MNao

Enderago:
Bairro: Trindade
UF: SC

Telefone:

Munieiplo:
(48)3721-6094

CEP: 88040400
FLORIANCPOLIS

E-mail:

Universidade Federal de Santa Catarina, Prédio Reitoria Il, R: Desembargador Vitor Lima, n® 222, sala 401

cep.propesqgi@contato.ufsc.br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plataforma
SANTA CATARINA - UFSC asil

Continuagio do Parecer: 3.720 576

FLORIANOPOLIS, 27 de Novembro de 2019

Assinado por:
Maria Luiza Bazzo
(Coordenador{a))

Enderago: Universidade Federal de Santa Catarina, Prédio Reitonia ||, R: Desembargador Vitor Lima, n® 222 sala 401

Bairro: Trindade CEP: 8B.040-400
UF: 5C Municiple: FLORIAMOPOLIS
Telefone: (48)3721-6094 E-mall: cep propesq@contato.ufsc.br
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PARECER EMENDA 2020-2021

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £~ Plataforma
SANTA CATARINA - UFSC %oﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Associacdo dos padrdes alimentares, inflamacdo e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita
submetidos a procedimento cardiaco

Pesquisador: Yara Maria Franco Moreno

Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 23933019.3.0000.0121

Instituigdo Proponente: Universidade Federal de Santa Catarina
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.392 414

Apresentagio do Projeto:
As informacdes gue seguem foram retfiradas do arquivo
PB_INFORMACOES BASICAS DO PROJETO ..pdf, de 26/10/2020, preenchido pelos pesquisadores.

Resumo:

Introducdo: Criancas e adolescentes com cardiopatia congénita tém maior risco de apresentarem
aterosclerose subclinica. Dessa maneira, explorar os fatores de risco para desenvolvimento e progressédo da
aterosclerose subclinica, principalmente, padrao alimentar, inflamac&o e microbiota intestinal, podem auxiliar
na identificacdo de mecanismos envolvidos no desenvolvimento da aterosclerose subclinica em cardiopatas
congénitos. Objetivo: Investigar a associacdo dos padrdes alimentares, inflamagdo e microbiota intestinal
com aterosclerose subclinica em criancas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco. Métodos: Estudo transversal com criancas e adolescentes com cardiopatia
congénita submetidos a procedimento cardiaco, de 5 a 18 anos, ambos 0s sexos e um grupo controle de
criangas e adolescentes saudaveis pareados para idade e sexo. Caracteristicas clinicas e
sociodemaograficas serdo coletadas por questionario proprio do estudo. A aterosclerose subclinica sera
avaliada pela espessura media-intimal da carotida (EMIc). O risco cardiovascular também sera avaliado pela

funcdo ventricular. Os mediadores inflamatérios avaliados serdo proteina C reativa ultrassensivel (us-
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PCR), citocinas e moléculas de adesdo. O padrido alimentar sera identificado pela analise de componentes
principais. A obesidade sera avaliada pelas dobras cutaneas e circunferéncia da cintura. A func&o muscular
sera avaliada pela forca de aperto de mdo. Serdo avaliados os marcadores cardiometabélicos: colesterol,
LDL-colesterol, HDLcolesterol, triglicerideos, glicemia em jejum, insulina, Homeostasis Model Assessment -
Insulin Resistance (HOMA-IR), e pressdo arterial. A microbiota intestinal, moléculas de sinalizagao derivadas
da microbiota intestinal, n-oxido de trimetilamina e lipopolissacarideos também serdo avaliadas. Sera
avaliada a pratica de atividade fisica, barreiras da pratica de atividade fisica e comportamento sedentario.
Além disso, também sera avaliada a maturacdo sexual. As variaveis categdricas serdo descritas em
categorias de frequéncia e intervalo de confianca de 95% (IC95%) e as

variaveis quantitativas serdo apresentadas em media e desvio padrdo ou mediana e intervalo interquartil,
dependendo da simetria. Para comparacdo entre variaveis continuas, serdo realizados os testes de Mann-
Whitney ou teste t, ANOVA ou Kruskal-Wallis, conforme simetria, e qui-quadrado ou qui-quadrado de Fisher.
Para verificar as associacdes entre exposicdo e desfecho sera aplicada regressdo logistica ou regressado

linear. Para todas as analises, o valor de p<0,05 sera considerado significativo. Resultados esperados:

Espera-se identificar os padrdes alimentares, mediadores inflamatérios e microbiota intestinal das criancas e
adolescentes com cardiopatia congénita, além de explorar se estes fatores contribuem para
aterosclerose subclinica. Assim, a identificagdo dos fatores podera contribuir para a elaboracdo de guias e

diretrizes para prevencao de doencas cardiovasculares adquiridas nesta populacao.

Objetivo da Pesquisa:
O objetivo da Emenda é salicitar inclusdo de dois questionarios, um sobre a Covid-19 e outro sobre a

qualidade do sono, assim como a realizacdo de coleta de dados de forma remota.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

N&o se aplica.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisadora responsavel Profa. Dra Yara Maria Franco maoreno, solicita através da primeira Emenda do
projeto de pesquisa “Associacdo dos padries alimentares, inflamacdo e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a procedimento
cardiaco”, as seguintes modificagdes:

1. Inclusdo de questionario sobre a Covid-19: em virtude da pandemia Covid-19, destaca-se a
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necessidade de explorar questdes sobre a Covid-19, pois a exposicdo ao Covid-19 pode ser fator
confundidor nas variaveis exposicdes e desfecho do presente projeto;

2. Realizagcdo de coleta de dados remota (via telefone ou aplicativo de videoconferéncia) de questionario
sobre Covid-19: a justificativa para realizacdo de coleta de dados remota & devida a pandemia Covid-19 e a
populagdo do estudo ser grupo de risco para Covid-19, bem como a mudanca destas variaveis influéncia
no desfecho final do estudo;

3. Aumento do prazo para realizagao da coleta de dados com alterac&o no cronograma do estudo: a coleta
de dados foi adiada devido a pandemia da covid-19 e a populagdo do estudo ser grupo de risco para covid-
19, desta forma, solicita-se prorrogacédo do tempo para execugio do estudo;

4. Alteracdo do TCLE e TALE para realizacdo parte da coleta de dados remotamente de guestdes sobre
COWVID-19: o TCLE e TALE serdo solicitados via e-mail/aplicativo de mensagem antes da entrevista remota
e somente apos a entrega do TCLE E TALE sera realizada a entrevista via telefone ou aplicativo de
videochamada. O TCLE e TALE serdo criados em Google Forms (Google LLC, Menlo Park, CA, USA) para
facilitar

preenchimento. Nos casos que ndo sera possivel contato via e-mail, o TCLE sera enviado via carta de

correio por correspondéncia sem custo de retorno;
5. Inclusdo de questionario sobre a ¢ por meio do Pittsburgh Sleep CQuality Index: O sono tem relagdo com o
risco cardiovascular. Estudos anteriores demostram que a pandemia pode vir a influenciar na qualidade do

sono. Assim, torna-se relevante conhecer a qualidade do sono dos participantes do estudo.
Previsdo de inicio da coleta de dados: [ 01/12/2020 no formulario PB ].

Previsdo de término do estudo: [ 06/06/2022 no formulario PB ]

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

Vide campo "Conclusies ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes.”

Recomendagdes:

Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes.”
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Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
1) A Emenda apresentada encontra-se devidamente justificada com TALE e TCLE que atendem na integra
a Resolugdo CNS 466/12.

2) O CEPSH/UFSC tomou ciéncia da Emenda e recomenda a sua aprovacao.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_165045] 26/10/2020 Aceito
do Projeto 2 E1.pdf 13:43:43
Cutros Carta_Adendo_Projeto pdf 19/10/2020 |Yara Mara Franco Aceito
16:53:21 Mareno

Projeto Detalhado / |Adendo_Projeto_CEPSH pdf 19/10/2020 |Yara Mara Franco Aceito

Brochura 16:52:26 |Mareno

Investigador

TCLE/ Termos de |Adendo TCLE TALE.pdf 19/10/2020 |Yara Maria Franco Aceito

Assentimento / 16:51:55 |Moreno

Justificativa de

Auséncia

Cutros Carta_Resposta_Pendencias1 CEPSH.| 13/11/2019 |Yara Maria Franco Aceito

pdf 21:31:06  |Moreno

Folha de Rosto Folha_de_ Rosto.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito
11:25:22 | Mareno

Declaracdo de Declaracao_Instituicao.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito

Instituicdo e 11:24:14  |Moreno

Infraestrutura

Orgcamento Orcamento_pdf 14/10/2019 |Yara Mara Franco Aceito
11:21:11 Mareno

Cronograma cronograma.docx 30/09/2019 | Michele Honicky Aceito
09-27-46

Situagio do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagiao da CONEP:
Nao
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Associagdo dos padrdes alimentares, inflamagdo e microbiota intestinal com
aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita
submetidos a procedimento cardiaco

Pesquisador: Yara Maria Franco Moreno

Area Tematica:

Versao: 4

CAAE: 23933019.3.0000.0121

Instituicao Proponente: Universidade Federal de Santa Catarina
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.385.043

Apresentacao do Projeto:
As informagdes que seguem foram retiradas do arquivo
PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_...pdf, de 16/04/2022, preenchido pelos pesquisadores.

Resumo:
Introdugéo: Criangas e adolescentes com cardiopatia congénita tém maior risco de apresentarem
aterosclerose subclinica. Dessa maneira, explorar os fatores de risco para desenvolvimento e progresséo da
aterosclerose subclinica, principalmente, padrédo alimentar, inflamagéo e microbiota intestinal, podem auxiliar
na identificagdo de mecanismos envolvidos no desenvolvimento da aterosclerose subclinica em cardiopatas
congénitos. Objetivo: Investigar a associa¢do dos padrdes alimentares, inflamacgao e microbiota intestinal
com aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco. Métodos: Estudo transversal com criangas e adolescentes com cardiopatia
congénita submetidos a procedimento cardiaco, de 5 a 18 anos, ambos 0s sexos € um grupo controle de
criangas e adolescentes saudaveis pareados para idade e sexo. Caracteristicas clinicas e
sociodemograficas serdo coletadas por questionario préprio do estudo. A aterosclerose subclinica sera
avaliada pela espessura média-intimal da carétida (EMlc). O risco cardiovascular também sera avaliado pela

fungdo ventricular. Os mediadores inflamatdrios avaliados serédo proteina C reativa ultrassensivel (usPCR),
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citocinas e moléculas de ades&o. O padréo alimentar sera identificado pela analise de componentes
principais. A obesidade sera avaliada pelas dobras cutdneas e circunferéncia da cintura. A fungdo muscular
sera avaliada pela forga de aperto de mao. Serdo avaliados os marcadores cardiometabdlicos: colesterol,
LDL-colesterol, HDLcolesterol, triglicerideos, glicemia em jejum, insulina, Homeostasis Model Assessment -
Insulin Resistance (HOMA-IR), e pressao arterial. A microbiota intestinal, moléculas de sinalizacdo derivadas
da microbiota intestinal, n-éxido de trimetilamina e lipopolissacarideos também serdo avaliadas. Sera

avaliada a pratica de atividade fisica, barreiras da pratica de atividade fisica e comportamento sedentario.

Além disso, também sera avaliada a maturagdo sexual. As variaveis categéricas serdo descritas em
categorias de frequéncia e intervalo de confianca de 95% (IC95%) e as variaveis quantitativas serédo
apresentadas em média e desvio padrdao ou mediana e intervalo interquartil, dependendo da simetria. Para
comparacdo entre variaveis continuas, serdo realizados os testes de MannWhitney ou teste t, ANOVA ou
Kruskal-Wallis, conforme simetria, e qui-quadrado ou qui-quadrado de Fisher. Para verificar as associagdes
entre exposicdo e desfecho sera aplicada regresséo logistica ou regresséao linear. Para todas as andlises, o
valor de p<0,05 sera considerado significativo. Resultados esperados: Espera-se identificar os padrées
alimentares, mediadores inflamatérios e microbiota intestinal das criancas e adolescentes com cardiopatia
congénita, além de explorar se estes fatores contribuem para aterosclerose subclinica. Assim, a
identificacdo dos fatores podera contribuir para a elaborac¢do de guias e diretrizes para prevengéo de

doengas cardiovasculares adquiridas nesta populagéo.

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo da Segunda Emenda ¢é a solicitagdo de ampliagdo do prazo de execucdo da pesquisa, com
ampliagdo do prazo de coleta de dados, alteracdo do método de coleta da ingestdo alimentar e
consequentemente no TCLE e TALE, assim como a inclusdo de novos pesquisadores no projeto de
pesquisa.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Ja avaliados no projeto original.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Informacdes retiradas primariamente do formulario com informagdes basicas sobre a pesquisa gerado pela
Plataforma Brasil e/ou do projeto de pesquisa e demais documentos postados, conforme lista de

documentos e datas no final deste parecer.
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Segunda Emenda do Projeto de pesquisa “Associagado dos padrdes alimentares, inflamagéo e microbiota
intestinal com aterosclerose subclinica em criangas e adolescentes com cardiopatia congénita submetidos a
procedimento cardiaco”, com CAAE 23933019.3.0000.0121, coordenado pela Profa. Dra. Yara Maria Franco
Moreno no Programa de Pés-Graduagdo em

Nutrigdo da Universidade Federal de Santa Catarina.

As solicitagdes efetuadas pela pesquisadora sdo as seguintes:

1) A substituicao da aplicacéo de Recordatério de 24h por Questionario de Frequéncia
Alimentar. Em virtude da recente validagdo de um Questionario de Frequéncia Alimentar para criangas e
adolescentes da América do Sul e relacionado ao risco cardiovascular, destaca-se que o questionario de

frequéncia alimentar fornecera dados sobre consumo alimento como o Recordatério 24 horas, no entanto
com menor tempo de aplicagéo. Desta maneira, para reduzir a duragao do questionario do estudo;

2 Alteragéo do TCLE e TALE para substituigdo do Recordatério 24h por Questionario de
Frequéncia Alimentar e retirada da avaliagdo da microbiota intestinal;

3) A inclus&o de novos pesquisadores no projeto: Flora Guimardes Rosenthal, mestranda em Nutrigdo no
PPGN-UFSC (CPF; 074.642.799- 99); Priscila de Souza Pinheiro, mestranda em Nutrigdo no PPGN-UFSC
(CPF: 092.349.139-22) e Rosane Faraco Santolin, graduanda em Nutricdo na UFSC (CPF: 048.298.639-51).

4) Ampliagao do prazo para realizacéo da coleta de dados com alteragdo no cronograma

do estudo. A coleta de dados foi adiada devido a pandemia da COVID-19 em razaoc da populagdo do estudo
ser grupo de risco para COVID-19. Ainda, houve atraso na compra e recebimento de equipamento
(transdutor) necessario para o exame de avaligdo da aterosclerose subclinica.

O CEPSH/UFSC tomou ciéncia da Emenda e recomenda a sua aprovagéo.

Consideracoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes.”

Recomendagoes:
Vide campo "Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes."
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Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Emenda sem pendéncias ou inadequagdes, pela aprovagio.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacio
Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_186218| 11/04/2022 Aceito
do Projeto 0 E2.pdf 16:46:30
Outros Carta_Emenda_2_assinado.pdf 11/04/2022 |Yara Maria Franco Aceito
16:30:13 | Moreno

Projeto Detalhado / |Projeto_CEPSH_emenda2.doc 11/04/2022 |Yara Maria Franco Aceito

Brochura 16:24:09 |Moreno

Investigador

TCLE / Termos de | TCLEeTALE_emenda2.docx 11/04/2022 |Yara Maria Franco Aceito

Assentimento / 16:06:38 |Moreno

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Folha_de_Rosto.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito
11:25:22 | Moreno

Declaragdo de Declaracao_|nstituicao.pdf 14/10/2019 |Yara Maria Franco Aceito

Instituicdo e 11:24:14  |Moreno

Infraestrutura

Orgamento Orcamento.pdf 14/10/2019 | Yara Maria Franco Aceito
11:21:11 | Moreno

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

FLORIANOPOLIS, 03 de Maio de 2022

Assinado por:
Luciana C Antunes
(Coordenador(a))
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