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RESUMO
As alteracOes fisiologicas inerentes ao climatério podem desencadear ou agravar
qguadros de sobrepeso/obesidade, dentre diversas outras disfuncdes na saude. A
restricdo energética (RE) é, inequivocadamente, o pilar do emagrecimento. Porém,
além da quantidade, o ajuste do ritmo biolégico (circadiano) aos horéarios de
alimentacdo tem se destacado nos desfechos de saude, e despontado como
estratégia no controle de alteracdes fisioldégicas, metabdlicas e comportamentais dos
sistemas organicos. Dentre as estratégias, destaca-se a Restricdo Temporal do
Alimento (RTA) que consiste em determinar janelas temporais de jejum/alimentacéo.
Desta forma, o objetivo deste estudo foi avaliar as repercussdes da RTA (12h de jejum
noturno) e/ou restricdo energética na saude de mulheres climatéricas com obesidade.
A partir de um ensaio clinico randomizado cego, 57 mulheres adultas climatéricas com
obesidade foram divididas em 2 grupos: Grupo Restricdo Energética (RE)(n=30) e
Grupo com RE e RTA (RERTA)(n=27) (alimentacgdo de 7 as 19h), diariamente, durante
10 semanas. A mudanca de peso e composicao corporal basal foi utilizada na
avaliacdo do desfecho primario entre os grupos; como desfechos secundarios,
parametros bioquimicos, sintomatologia do climatério e qualidade de vida (QV) foram
avaliados intra e intergrupo. A analise dos dados intragrupo foi realizada através do
teste “t” de Student pareado ou Wilcoxon com analise de homogeneidade de Levene
e teste ndo pareado para avaliagdes intergrupo. As comparacdes das variaveis
categoricas foram analisadas atraves do teste Qui-Quadrado de Pearson. Considerou-
se nivel de significancia o p<0,05 para todos os casos. Como desfechos primarios,
houve perda de peso do grupo RE —5,56% (p<0,001) e de RERTA - 6,13% (p<0,001),
mudancas na composicao corporal (diminuicdo percentual (%) de gordura corporal:
RE — 10,29% vs RERTA — 11,93% (p<0,001), reducado da gordura abdominal (perda
% de circunferéncia de cintura (CC) (cm): RE - 12,13% vs RERTA —-12,18% (p<0,001),
porém sem diferenca entre os grupos (RE x RERTA) (peso: p=0,22; % de gordura:
p=0,28; CC: p=0,83). A consisténcia de resultados se refletiu nos desfechos
secundarios: no grupo RERTA houve diminuicdo % da hemoglobina glicada de 5,16%
(p<0,001), glicemia média estimada (mg/dL) de 7,29% (p<0,001) e do indice de
aterogenicidade plasmatica 21,62% (p=0,02), porém n&o houve mudanca significativa
nesses parametros na analise intragrupo do RE. Destaca-se também a normalizacdo
do colesterol total (segundo recomendacéo da literatura) do RERTA. Houve mudanca

nos escores de QV em ambos os grupos (melhora % da QV: RE — 20,4% (p<0,001) e



RERTA — 23,52% (p<0,001)), porém sem diferenca no resultado entre os grupos (RE
X RERTA) (p=0,98). Desta forma, conclui-se que a RTA (alimentacdo das 7 as 19h)
associada a RE néo teve efeitos superiores na melhora dos desfechos primarios.
Porém, a RTA + RE impactou positivamente no metabolismo glicidico e lipidico,
repercutindo em menor risco cardiovascular.

Palavras-chave: climatério; obesidade; crononutricao; restricdo energética; qualidade

de vida



ABSTRACT
The physiological changes inherent to the climacteric can trigger or aggravate
overweight/obesity, among several other health disorders. Energy restriction (ER) is
unequivocally the pillar of weight loss. However, in addition to quantity, the adjustment
of the biological rhythm (circadian) to feeding times has been highlighted in health
outcomes, and emerged as a strategy for controlling physiological, metabolic and
behavioral changes in organic systems. Among the strategies, Time-Restricted Eating
(TRE) stands out, which consists of determining fasting/feeding time windows. Thus,
the objective of this study was to evaluate the repercussions of TRE (12 hours of
overnight fasting) and/or ER on the health of climacteric women with obesity. From a
blinded randomized clinical trial, 57 adult climacteric women with obesity were divided
into 2 groups: Energy Restriction Group (ER)(n=30) and Group with ER and TRE
(ERTRE)(n=27) (eating window from 7am to 7pm), daily, for 10 weeks. Change in
weight and body composition from baseline was used to assess the primary outcome
between groups; as secondary outcomes, biochemical parameters, climacteric
symptoms and quality of life (QoL) were evaluated within and between groups.
Intragroup data analysis was performed using paired Student's t-test or Wilcoxon with
Levene's homogeneity analysis and non-paired test for intergroup evaluations.
Comparisons of categorical variables were analyzed using Pearson's chi-square test.
A significance level of p<0.05 was considered for all cases. As primary outcomes, there
was weight loss in the ER group — 5.56% (p<0.001) vs ERTRE - 6.13% (p<0.001),
changes in body composition (percentage decrease (%) of body fat: ER — 10.29% vs
ERTRE — 11.93% (p<0.001), reduction in abdominal fat (loss % of waist circumference
(WC) (cm): ER - 12.13% vs ERTRE — 12.18% (p <0.001), but without difference
between groups (ER x ERTRE) (weight: p=0.22; % fat: p=0.28; WC: p=0.83). The
consistency of results was reflected in the secondary outcomes: in the ERTRE group
there was a decrease of 5.16% of glycated hemoglobin (p<0.001), estimated mean
glycemia (mg/dL) of 7.29% (p<0.001) and of the plasma atherogenicity index 21.62 %
(p=0.02), but there was no significant change in these parameters in the intra-group
analysis of the ER. Also noteworthy is the normalization of total cholesterol (according
to the literature) of the ERTRE. There was a change in the QoL scores in both groups
(% improvement in QoL: ER — 20.4% (p<0.001) and ERTRE — 23.52% (p<0.001)), but
with no difference in the result between the groups (ER x ERTRE) (p=0.98). Thus, itis
concluded that the TRE (food from 7 am to 7 pm) associated with ER did not have



superior effects in improving the primary outcomes. However, TRE + ER had a positive
impact on glucose and lipid metabolism, resulting in lower cardiovascular risk, and
dinner time with a longer fasting interval had a positive impact on climacteric
symptoms, proving to be a relevant strategy in clinical application.

Keywords: climacteric; obesity; chrononutrition; energy restriction; quality of life.
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1 INTRODUCAO

O climatério é a fase da vida da mulher que marca a transi¢cdo entre a vida
adulta e a senescéncia, abrangendo o periodo dos 40 aos 65 anos de idade, durante
0 qual, acontece a menopausa; caracterizada pela cessagao da atividade ovariana
(MINISTERIO DA SAUDE, 2008). A faléncia ovariana se da primordialmente pela
gueda do estrogénio. Essas e outras alteracdes fisioldgicas inerentes a esta fase da
vida levam a mudancas em diversos sistemas organicos. Dentre as mudancas
destacam-se as dislipidemias, os distlrbios no metabolismo da glicose, os distlrbios
do sono, alteracdes circadianas, a piora na qualidade de vida (QV) e o aumento de
massa gorda com redistribuicdo de gordura corporal do padréo gindéide para o
androide e aumento de peso corporal em geral com risco de instalacédo da obesidade.
Esse aumento de peso acontece em 60% das mulheres nesta fase. (PINES, 2016;
KHANDELWAL, 2019; (CHEDRAUI e PEREZ-LOPEZ, 2019).

A obesidade vem crescendo com forca ao longo do século XXI. Estima-se que
em 2025, 21% das mulheres do mundo serdo obesas (DI CESARE et al, 2016). No
Brasil, o ultimo inquérito de saude populacional estimou que 55% das mulheres
adultas estdo acima do peso e, destas, 22,6% tém obesidade (BRASIL, 2021). O
tratamento da obesidade € multidisciplinar e inclui mudancas no estilo de vida, a
exemplo das mudancas dietéticas, como primeira op¢ao (KHANDELWAL, 2019). Um
balanco energético negativo € a estratégia mais apropriada para a perda de peso
corporal, e, um dos grandes limitadores do sucesso de qualquer intervencéao dietética
€ a adesao do paciente ao tratamento (PAGOTO e APPELHANS, 2013). Sendo assim,
investigacGes com diferentes abordagens dietéticas que podem facilitar a adesao do
paciente a dieta, € um campo de estudo fértil.

Uma recente reviséo de literatura reportou que, tanto em ensaios pré-clinicos
guanto em ensaios clinicos, o0 jejum intermitente (JI) € capaz de prover muitos
beneficios em diversas situacdes, quais sejam: obesidade, diabetes mellitus (DM),
doencas cardiovasculares (DCVs), canceres e desordens neuroldgicas. Diante dos
diversos protocolos de JI, a restricdo temporal do alimento (RTA), nos ultimos anos,
ganhou interesse cientifico. Esta abordagem propde instituir periodos de jejum a partir
de 12h diarias, seguidos de um periodo de alimentacdo que pode ser ad libitum ou
associado a restricdo energética (RE) (CABO e MATSON, 2019).

Estudos conduzidos em humanos utilizando RTA observaram uma diminuigcéo

de peso corporal e melhora de parametros cardiometabdlicos, como redugédo de
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acidos graxos livres (AGLS), triglicerideos (TG) e colesterol (COL), além de menor
leptinemia e glicemia (GIL e PANDA, 2015; SUTTON et al, 2015; GABEL et al, 2018;
JAMSHED et al, 2019; WILKINSON et al, 2020). Esses desfechos mostram-se mais
pronunciados quando o jejum € predominante no periodo noturno. J4 € bem
documentado que comer tarde da noite estd associado a caracteristicas de risco
cardiometabdlico, comportamentos obesogénicos e perda de peso prejudicada
(MCHILL et al, 2017; GU et al, 2020; DASHTI et al, 2021). O mecanismo molecular
gue liga a alimentacdo tardia a resultados adversos a saude € provavelmente
multifatorial e pode ser parcialmente atribuido a sua contribuicdo para o
desalinhamento circadiano, um estado em que o0s ciclos ambientais e
comportamentais estdo fora de sincronia com o sistema circadiano endogeno
(WEHRENS et al, 2017).

Porém, apesar dos beneficios relatados na literatura acerca dos horarios de
alimentacdo e jejum, estudos envolvendo RTA utilizam populagdes muito
heterogéneas e normalmente ndo apresentam um grupo controle com RE semelhante
entre os grupos. Este fato torna dificil determinar se os efeitos benéficos sdo devido a
perda de peso ou ao jejum instituido (SUTTON et al, 2015; JAMSHED et al, 2019).

Em adicdo, durante o climatério acontece uma perda de coordenacao
circadiana na mulher, e esse desajuste se agrava na presenca de obesidade. A
alimentacao funciona como regulador do sistema circadiano. Entdo, o ajuste dos
horarios de alimentacdo, respeitando os ciclos circadianos, pode trazer beneficios
importantes para esse grupo (HERNANDEZ-MORANTE et al, 2011; PINES, 2016).

Para mais, carece na literatura estudos anteriores em humanos mostrando 0s
efeitos da RTA em mulheres com excesso de peso na fase do climatério. Porém, um
estudo experimental em ratas Wistar obesas menopausadas submetidas a jejum de
12h na fase inativa, mostrou importante melhora de diversos parametros fisio-
metabdlicos apos a intervencdo (CHUNG et al, 2016).

Portanto, as lacunas e incertezas supracitadas suportam a realizacdo do
presente estudo no contexto de sua originalidade e de sua contribuicdo cientifica.
Desta forma, o estudo pretendeu elucidar a seguinte questdo: A RTA de 12h aplicada
a mulheres em idade de climatério, com excesso de peso e alimentagdo com restricao
energética propicia beneficios adicionais sobre a composicdo corporal, parametros

metabdlicos e qualidade de vida?
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Diante do exposto, a pesquisa teve como objetivo primario avaliar os efeitos da
RTA de 12h (jejum noturno) diarias durante 10 semanas sobre a composic¢do corporal
e 0s parametros glicémicos e lipémicos em mulheres em idade de climatério com
obesidade submetidas a dietas com os mesmos déficits energéticos. A qualidade de
vida e a sintomatologia climatérica também foram medidos como desfechos
secundéarios. Os resultados do estudo fornecem uma contribuicdo para o
conhecimento em nutricdo a partir de uma intervencdo nao invasiva, com plausiveis
contribuicdes para o controle do sobrepeso/obesidade e suas comorbidades.

Este estudo também contribui para o crescimento de uma emergente area de
pesquisa que une a cronobiologia e a nutricdo, a crononutricdo. Esta area segue
despontando atencdo em nivel nacional e mundial em funcé&o da sua relevancia no
entendimento e modulacédo do funcionamento celular e suas repercussdes na saude

metabdlica e qualidade de vida dos individuos.
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2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 Climatério e manifestacdes sistémicas

O climatério é a fase da vida da mulher em que ocorre a transicao do periodo
reprodutivo para o periodo nédo reprodutivo. O periodo climatérico é caracterizado por
uma diminuicdo da atividade ovariana, que se da primordialmente pela queda de
estrogénio; resultando em declinio na provavel fertilidade e a ocorréncia de varios
sintomas, juntamente com intervalos irregulares da menstruacdo. Neste periodo
ocorre a menopausa, definida como a interrupgcdo permanente da menstruacao e
reconhecida apds 12 meses de amenorreia, que ocorre como resultado da cessacao
da atividade ovariana (MINISTERIO DA SAUDE, 2016). Este periodo abrange parte
da pré-menopausa e 0s periodos de perimenopausa e pOs-menopausa, até a

senescéncia.

A transicdo para a menopausa estd associada a diversas alteracdes
sistémicas, quais sejam: alteracées hormonais (diminuicdo dos niveis de estrogénio,
progesterona e aumento das gonadotrofinas hipofisarias); modificacées funcionais
(disfuncdes menstruais, manifestacbes neurogénicas e psicogénicas); modificacbes
morfoldgicas (manifestacfes sexuais, mamaria e urogenitais; visao; dentes) e outras
alteracdoes em sistemas hormoénio-dependentes, como o cardiovascular e 0S 0SSos.
Essas mudancas repercutem na saude geral da mulher, podendo alterar sua
autoestima e QV, e na longevidade (BRASIL, 2016).

Todas essas alteracgfes fisioldgicas inerentes ao climatério, podem levar a piora
da qualidade de vida (QV) da mulher (LEMOS et al, 2022). Segundo a Organizagao
Mundial da Saude (OMS), a QV constitui indicador importante no progndstico e curso
de doencas crbnicas, em diferentes dimensdes. A QV é definida como a percepcao
subjetiva do individuo em relacdo a sua posicdo na vida, em relacdo aos seus
objetivos, padrdes, preocupacdes e expectativas, no contexto da cultura e sistema de
valores na qual esta inserido (OMS, 2011). A mensuracdo da QV faz-se cada vez mais
importante, auxiliando na pratica clinica, principalmente quando se considera o
contexto dos impactos do climatério na reducdo da QV em mulheres (LEMOS et al,
2022). O impacto das mudancas do periodo do climatério na QV das mulheres esta
ligado a sintomatologia climatérica. Muitos dos sintomas apresentados sao
influenciados por fatores modificaveis, e, o controle dos sintomas por mudancas de

estilo de vida, o que pode incluir qualidade da alimentagdo e reducdo de peso ou
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gordura corporal, faz-se necessério para a manutencio da QV (ASSUNCAO et al,
2017).

Além destas, outras mudancas fisioldgicas hormonais associadas as mudancas
no gasto energético e na ingestdo alimentar promovem balanco energético positivo,
levando ao ganho de peso e a obesidade. Esse ganho de peso acontece concomitante
ao aumento da massa gorda e, em especial, da deposi¢cédo de gordura abdominal, o

gue contribui para o risco cardiometabdlico.

2.2 Obesidade e Composicédo corporal no climatério

A obesidade global (“Globesidade”, termo cunhado pela OMS) (2021) figura
como um problema de saude publica tanto em paises em desenvolvimento quanto em
paises desenvolvidos e tem aumentado substancialmente nas ultimas 4 décadas. O
crescimento econémico, a modernizacéo, a urbanizacéao e a globalizacdo do mercado
alimenticio sdo as principais forcas motrizes desta pandemia (SWINBURN et al,
2017).

No entanto, a obesidade tem aumentado bastante nos paises em
desenvolvimento que adotaram um padréo de dieta ocidentalizada (com aumento do
consumo de alimentos de baixo custo, de alta densidade energética, pobre em
nutrientes, ricos em acucares e gorduras saturadas) acrescido de diminuicdo da
atividade fisica. Por esses e outros fatores € que 62% da populacdo com obesidade
no mundo, esta nos paises em desenvolvimento, acarretando inadequado estado
nutricional, risco de doencas metabdlicas e demanda de altos custos nos servicos de
saude do pais (GLOBAL OBESITY OBSERVATORY, 2016). As Ultimas estimativas
mostram que 2/3 das mulheres na faixa etaria de 40 a 60 anos de idade, estdo com
excesso de peso ou obesidade (CHELMOW et al, 2022).

Um dos indices mais utilizados para diagnéstico do estado nutricional é o indice
de Massa Corpoérea (IMC). O IMC é calculado em funcéo da razdo entre o peso em
quilogramas (Kg) e a estatura em metros? (m?), classificando o estado nutricional por
faixas desde 0 baixo peso até a obesidade. O sobrepeso € caracterizado pelo IMC
entre 25 e 29,9 Kg/m? e a obesidade ocorre quando o IMC é igual ou superior a 30
Kg/m? (BRASIL, 2017), ou ainda, no caso das mulheres, quando seu percentual de
gordura esta acima de 35% (ROMERO-CORRAL et al, 2008) e circunferéncia de
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cintura esta acima dos 88 centimetros de largura (caracteristica da obesidade central)
(WHI, 2012).

A obesidade é uma doenca cronica condicionada por fatores como o0s
genéticos, endocrinos e ambientais. De forma classica, a obesidade se origina do
distarbio entre a ingestdo e o gasto de energia. A energia em excesso se acumula nos
adipécitos causando o seu aumento de tamanho e/ou de nimero, o que resulta em
aumento das concentracdes de triglicerideos (BRAY, 2004; GRUNDY, 2004; STEIN;
COLDITZ, 2004). Algumas alteracdes coexistem comumente em individuos obesos,
tais como, por exemplo: hiperglicemia, hiperlipidemia e hipertensé&o arterial sistémica
(HAS). A adiposidade leva ao desenvolvimento simultdneo dessas alteracdes
funcionais.

O tecido adiposo é um o6rgéo dinamico, que secreta varios fatores proteicos
com acdo hormonal denominados adipocinas. Estas adipocinas, em sua grande
maioria, estdo relacionadas, direta ou indiretamente, a processos que contribuem na
instalacao de doencas crénicas ndo-transmissiveis (DCNTSs). As doencas associadas
a obesidade séo responsaveis pelas principais causas de morte no Brasil e no mundo
(IBGE, 2019; OMS, 2019). A obesidade e suas comorbidades atingem todas as faixas
etarias, porém mulheres climatéricas apresentam alta prevaléncia de sobrepeso e
obesidade, pois mais de 60% desse grupo apresenta ganho de peso nesta fase da
vida, além disso, pode haver um aumento de 20% na gordura corporal (DUBNOV;
BRZEZINSKI; BERRY, 2003), com constante aumento da razao cintura-quadril (RCQ)
(MATTHEWS et al, 2001).

O depdsito de gordura visceral em mulheres pré-menopausa é menor do que o
dos homens. Com a progressao do climatério, o tecido adiposo se redistribui de areas
tipicamente de obesidade gindide (coxas, quadris e nadegas) para a regido abdominal
(PEPPA et al, 2013). Esta remodelacdo anatbmica aumenta o risco de
desenvolvimento de doencas metabdlicas e cardiovasculares em mulheres na idade
do climatério em conjunto com as mudancas fisiolégicas, quais sejam: mudanc¢as no
peso e na composicdo corporal; e mudancas na saude cardiometabdlica
(CHEDRAUY, 2018).

Em média, as mulheres ganham de 2 a 3 Kg durante o climatério (SOULES et
al, 2001; SHIFREN et al, 2014), porém ha uma individualidade substancial neste dado.

O ganho de peso e, em especial, 0 aumento de gordura abdominal é associado ao
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aumento nos sintomas vasomotores (fogachos e suor noturno) (THURSTON et al,
2009), assim como, ocorréncia de insbnia, aumento da fadiga e diminuicdo da QV
(JONES e SUTTON, 2008). Algumas mulheres podem n&o apresentar ganho de peso,
porém as mudancas na composicdo corporal ocorrem (aumento de massa gorda,
diminuicdo de massa muscular e diminui¢cdo da densidade mineral 6ssea) (GUTHRIE
et al, 2004).

Estudos em roedoras que foram submetidas a retirada dos ovarios
(ooforectomia) para mimetizar a menopausa, apresentaram aumento de 20% na
ingestdo energética, diminuicdo dos niveis de atividade locomotora espontanea,
diminuicdo da taxa metabdlica basal e do gasto energético (COOKE e NAAZ, 2004;
WOHLERS e SPANGENBURG, 2010; STTUBINS et al, 2012). Estas mudancas
ocorrem pela queda dos niveis de estrogénios, que séo produzidos principalmente
nos ovarios e, mais recentemente, do FSH (que estimula a secrecdo do estrogénio).
Em camundongas, mimetizando estado de perimenopausa (caracterizado por
estrogénio estavel e FSH aumentado), foi observado que o bloqueio de FSH
apresentou efeito antiobesidade, especificamente na regido central, mas sem
alteracoes nas taxas de glicose e lipidios plasmaticos, o que denota a necessidade de
mais estudos que esclarecam ndo somente o papel do estrogénio sobre a gordura
visceral, como também o do FSH (LIU et al, 2016).

Em estudos observacionais em humanos foi evidenciado o ganho de peso e
diminuicdo de massa magra durante o climatério. O Study of Women’s Health Across
the Nation (SWAN) (2019), trouxe evidéncias robustas que o ganho de peso, aumento
de gordura e diminuicdo de massa magra acontecem durante o climatério e vao se
acentuando a medida que a menopausa se aproxima e se estabiliza nos anos
subsequentes (periodo pds-menopausa). O estudo longitudinal Healthy Transitions
(2008) mostrou que durante o climatério pode haver uma diminuicdo no gasto
energético do ciclo 24h e/ou no gasto energético durante o sono. Além disso, 0 SWAN
(2019) mostrou uma queda da densidade mineral 6ssea neste periodo. O conjunto de
alteracdes mencionadas favorece o aumento do risco cardiometabdlico.

A Women’s Health Iniciative (WHI) (2019) demonstrou que a obesidade central
€ prejudicial a saude metabdlica independente do ganho de peso, pois mulheres
eutréficas (IMC entre 18,5 e 24,9 Kg/m?) com CC > 88 cm tem risco de mortalidade

similar a mulheres com IMC elevado e obesidade central. Desta forma, a distribuicdo
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de gordura parece se sobrepor a classificacdo do IMC, como determinante
independente do risco cardiometabdlico durante o climatério.

Mudancas nos hormonios reprodutivos e ha composi¢éo corporal ao longo do
climatério estdo associados ao aumento do risco para doencas cardiovasculares
(DCVs) e outras relacionadas ao metabolismo. Em decorréncia das mudangas no
risco cardiometabdlico (desenvolvimento de doencas tais quais obesidade, HAS e
DM2), alguns pesquisadores tém sugerido que a obesidade em mulheres pode ser
mais apropriadamente diagnosticada quando o IMC for > 25 Kg/m? (ao invés de 30
Kg/m?) nesta fase da vida (BLEW et al, 2002; BANACK et al, 2018).

Evidéncias cientificas apontam para um progressivo aumento do risco de
desenvolvimento de Sindrome Metabdlica (SM) ao longo do climatério. Esse risco
aumentado se da mais pela piora do perfil lipidico do que pelas mudancas deletérias
no metabolismo de glicose (JANSSEN et al, 2008). Porém, o aumento do IMC e da
gordura central esta fortemente associado a resisténcia a insulina (RI) e,
consequentemente, ha aumento do risco de DM2 e DCVs (SITES et al, 2000).
Portanto, o aumento da gordura abdominal observada ao longo do climatério pode
culminar com a piora do metabolismo glicidico (MARLATT et al, 2020).

N&o obstante, a gordura abdominal também esta associada a piora do perfil
lipidico. O tecido adiposo visceral € mais lipolitico, e a liberacdo de acidos graxos livres
(AGLs) em sua maioria € drenado para o tecido hepatico, favorecendo a sintese de
triacilglicerol e secrecéo de lipoproteinas de muito baixa densidade, a very low-density
lipoprotein (VLDLc) (SHEPPERD, 2017).

De acordo com a literatura, as dislipidemias se desenvolvem de 10 a 15 anos
mais tarde em mulheres do que em homens. Isto se da pelo efeito protetor dos
horménios ovarianos. No estudo SWAN (2019), as mulheres climatéricas tiveram um
aumento de colesterol total (COL) e de low-density lipoprotein cholesterol (LDLc). O
aumento de LDLc foi associado a maior risco de agregacao plaquetaria em analises
de acompanhamento a posteriori. Igualmente encontrado neste grupo séo as
concentragcfes elevadas de triglicerideos (TG), o que contribui para o processo
aterosclerotico. Porém, em contraste com estudos epidemiolégicos que mostram o
efeito cardioprotetor do high-density lipoprotein cholesterol (HDLc), um nuamero
crescente de estudos tem reportado que o HDLc alto durante esta fase, é um fator de
RCV (EL KHOUDARY et al, 2017).
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E este fator se torna mais relevante na presenca de dieta aterogénica. As
particulas de HDLc sdo heterogéneas e tém funcionalidades distintas. Dependendo
do seu tamanho, a particula de HDLc pode ter caracteristicas cardioprotetoras ou
aterogénicas. A aterogenicidade do HDLc € determinada pela composi¢édo genética e
por fatores ambientais. Em roedores, uma dieta aterogénica pode mudar o tamanho
do HDLc ou tornar essa particula disfuncional (NAVAB et al, 2009). Um estado
inflamatério constante (como a obesidade) pode converter também o tamanho da
particula. Além disso, h4 uma relacao proporcional entre o HDLc e o aumento do
espessamento de vasos em mulheres climatéricas (FAN et al, 2017).

Esta relacdo pode ser explicada pela queda de estrogénio que deixa a
vasculatura vulneravel a fatores de RCV, como os lipidios circulantes (KEIDAR et al,
2009). Assim, ndo s6 as mulheres estdo em maior RCV a medida que o estrogénio
diminui, elas estdo expostas a perfis lipidicos circulantes mais pobres, o que pode
elevar o RCV (WOODARD et al, 2011). E este fator se torna mais relevante na
presenca de dieta aterogénica (EL KHOUDARY et al, 2017). Contudo, ha
inconsisténcias e controvérsias de achados entre a relagdo HDLc e RCV em mulheres
nesta fase da vida, de modo que futuros estudos adicionais e longitudinais sao
necessarios para investigar os efeitos do HDLc nas DCVs durante o climatério.

O envelhecimento esta associado a disfun¢cdes vasculares com enrijecimento
arterial e dificuldade de relaxamento. O endotélio vascular € uma camada unicelular
gue reveste a parede das artérias e vai se tornando disfuncional com o
envelhecimento, devido, em parte a reducédo da disponibilidade de éxido nitrico (ON),
gue pode ser secundaria ao aumento do estresse oxidativo e/ou da inflamacéo.
Estresse oxidativo é caracterizado pela producao de espécies reativas de oxigénio
gue "expulsam” o ON e consequentemente, prejudicam a funcdo endotelial com
aumento do enrijecimento arterial elastico. Ambos, a inflamacéo vascular e 0 aumento
das espécies reativas de oxigénio também diminuem a sintese de ON, dificultando a
biodisponibilidade de ON, levando a declinio na funcdo endotelial e piora do
enrijecimento arterial (MOREAU, 2018).

Em mulheres, a funcdo endotelial parece estar preservada até o inicio do
climatério. A partir deste periodo, a fungdo vascular deteriora progressivamente,
possivelmente devido a mudanca no balangco redox e no status inflamatorio. Em
mulheres pés-menopausa, a perda dos efeitos antioxidantes e anti-inflamatérios do

estrogénio, sdo ligados a condi¢do pro-oxidante e de inflamacéo sistémica de baixo
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grau (WEINER et al, 1994). A fun¢do endotelial é preservada em mulheres < 40 anos
e diminui 0,21% por ano a partir dos 40 anos de idade. E, a partir dos 50 anos de
idade, a funcéo endotelial piora 0,49% por ano (CELERMAJER et al, 1994).

A disfuncdo endotelial e o enrijecimento arterial também s&o progndsticos para
HAS em mulheres pds-menopausa (ROSSI et al, 2008). A idade é um fator de risco
para a hipertensdo, uma vez que mulheres tém aumento de presséo arterial (PA) com
0 aumento da idade ao longo da vida. Portanto, assim como a disfung&o endotelial, o
aumento da PA é maior ao longo do climatério (YANES e RECKELHOFF, 2008). Os
mecanismos que permeiam o aumento da PA s&o multifatoriais, porém o aumento de
peso e de sindrome metabdlica (SM) influenciam no surgimento de HAS e na resposta
a tratamentos anti-hipertensivos tradicionais.

Concomitante a mudanga na composicao corporal, a disfuncéo vascular pode
contribuir para alteracdes fisiopatologicas cardiacas, aumentando o RCV. O
enrijecimento endotelial de grandes artérias pode levar a aumento da pressao sistélica
e da impedancia adrtica, resultando em sobrecarga ventricular esquerda (ventriculo
responsavel por ejetar sangue arterial do coracéo para o corpo) (LAKATTA e LEVY,
2003).

Estas mudancas podem levar a hipertrofia ventricular, preenchimento diastolico
alterado e diminuicdo da reserva diastolica ventricular (LAKATTA e LEVY, 2003).
Estudos em animais suportam que o estrogénio tem papel na hipertrofia ventricular
induzida pela sobrecarga pressorica (VAN EICKELS et al, 2001; PATTEN et al, 2008).
Além disso, quando comparadas com homens, as mulheres tém aumento da massa
ventricular esquerda a medida que envelhecem, e desta forma, tem aumento de
disfuncédo diastolica (LIEB et al, 2009). Por conseguinte, mulheres apresentam
aumento do risco de DCVs durante o periodo climatérico e devem ser monitoradas e
orientadas para dirimir estes riscos. Collins et al (2016), sugerem que o climatério
representa um ponto ideal da vida para avaliar a saude e os riscos cardiometabdlicos
e considerar o inicio de intervencdes no estilo de vida que levem a diminui¢do destes

riscos e melhora na QV deste grupo.

2.3 Intervencdo nutricional no climatério

Intervengbes de mudanca de estilo de vida em grupos de alto risco sao o

primeiro passo para a prevencao da obesidade e comorbidades associadas. Mulheres
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em fases bioldgicas de transi¢ao precisam ser educadas sobre a prevencao dos riscos
da obesidade. Um estudo observacional de longo-prazo com 5145 pacientes com
sobrepeso ou obesidade, acompanhado por 9,6 anos mostrou que mesmo uma perda
modesta 25% do peso inicial pode reduzir a incidéncia de doengas e/ou melhorar os
fatores de risco metabdlico através de mudancas intensivas do estilo de vida. No
estudo multiétnico de aterosclerose (LOOK AHEAD RESEARCH GROUP, 2013),
guase metade dos participantes obesos metabolicamente saudaveis desenvolveram
SM ao longo de 12,2 anos de acompanhamento. Sendo assim, obesos
metabolicamente saudaveis ou ndo devem priorizar o tratamento da obesidade
através de mudancas no estilo de vida.

As mudancas no estilo de vida sdo um tratamento ndo-farmacologico e néo-
cirargico para o manejo de DCNTs no qual o individuo opta por engajar e persistir em
atividades regulares para prevenir, melhorar e controlar uma condicdo de saude.
Estas mudancas envolvem a adocdo de padrdo alimentar saudavel, pratica de
exercicios fisicos, melhora da higiene do sono, cessacao do tabagismo e ingestao
alcodlica com moderacdo (MECHANICK et al, 2016). Portanto, a influéncia da
alimentacdo adequada em quantidade e qualidade prescrita as mulheres, pode ser
particularmente relevante durante o climatério.

Entdo, a introducdo de mudancas comportamentais que incluem dietas de RE
pode ajudar mulheres no climatério a limitarem o ganho de peso e reduzirem 0s riscos
cardiometabdlicos inerentes a esta fase (MAGKOS et al, 2016). A importancia
fundamental da restricdo energética para a perda de peso estd inequivocamente
comprovada.

Dietas com diferentes proporcdes de macronutrientes, como a dieta
hipoglicidica (low-carb), hiperproteica (dieta da proteina) ou hipolipidica (low-fat), ndo
tém desfechos superiores entre elas no alcance de perda de peso sustentado. A
adesdo a dieta de RE é fundamental, independentemente do tipo de estratégia
nutricional (BARNARD et al, 2005). O Ministério da Saude preconiza uma restricao
calorica de 20 a 25 kcal/Kg de peso ideal (déficit calérico de 500 a 750 Kcal/dia) para
emagrecimento (MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

Um padréo alimentar saudavel, a exemplo da dieta mediterrénea, é eficaz para
a prevencdo primaria e secundaria de DCNTSs, principalmente DCVs, canceres,
obesidade, DM2 (PREDIMED, 2014). Este padrao alimentar pode nao ser considerado

uma dieta especifica, mas um conjunto de habitos alimentares ou estilo de vida,
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caracterizado por ter como base o consumo de alimentos de origem vegetal, um alto
consumo de frutas e verduras, graos e cereais integrais e gorduras mono e poli-
insaturadas; consumo moderado de peixes e aves, baixo consumo de laticinios, carne
vermelha e doces; e consumo moderado de vinho tinto para bebedores usuais
(MASSARO et al, 2010). Este padréo alimentar se mostra efetivo na diminuicdo da
PAS, disfuncdo endotelial, glicemia, IMC e CC; além de aumentar a biodisponibilidade
de oxido nitrico, de propriedades antioxidantes e efeitos anti-inflamatorios
(PREDIMED, 2014).

Desta forma, as recomendacdes nutricionais para mulheres no climatério,
correspondem a uma dieta que se assemelhe ao padréo supracitado, ou seja: Rica
em frutas e vegetais; rica em fibras (> 30g/dia); reduzida em colesterol (ingestdo < 200
mg/dia); moderada ingestdo alcoolica (maximo 1 dose/dia); reduzido consumo de
soédio (< 2,3g/dia); Baixo consumo de gorduras trans (< 1% da energia diaria);
preferéncia de proteinas oriundas de alimentos com baixo teor de gorduras; consumo
de carboidratos menor que 60% da energia diaria; e consumo de gordura saturada
<10% da energia diaria (WHI, 2012).

A American Heart Association (AHA) (2017) preconiza que uma abordagem
nutricional que foque no tempo e na frequéncia das refeicdes € a base de um estilo
de vida saudavel e melhora o manejo dos fatores de risco. A prescricdo nutricional
realizada por nutricionista pode oferecer um plano alimentar individualizado que caiba
nas necessidades, preferéncias e estilo de vida do paciente (KAUR e KOCHAR,
2015). Neste contexto, o Guia Alimentar para a Populacdo Brasileira (2017)
recomenda que a alimentacao seja baseada nas preferéncias e habitos alimentares
brasileiros, priorizando alimentos importantes para a melhora e manutencao da saude,
valorizando os alimentos regionais e in natura (BRASIL, 2017).

O WHI (2012) mostrou que a perda de peso, como parte da adesdo a um
protocolo de modificacdes dietéticas saudaveis, ajuda a eliminar os sintomas
vasomotores em mulheres menopausadas. Em mais recente estudo, o WHI (2018)
mostrou que mulheres p6s-menopausadas tém maior consumo de alimentos de alta
densidade energética, culminando com maior IMC e aumento de CC, o que levou ao
aumento de 10% no risco de desenvolvimento de qualquer tipo de cancer relacionado
a obesidade e, para dirimir este risco, preconizam-se interven¢des comportamentais

dietéticas.
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No entanto, € importante ressaltar que por compreender um periodo longo da
vida, o climatério deve merecer a devida atencao visto que hoje a expectativa de vida
ap0s a menopausa € praticamente equivalente ao periodo da vida reprodutiva
(FUNDACAO SEADE, 2013). Assim, esta fase da vida deve ser encarada como um
periodo de transicdo entre o reprodutivo e 0 ndo reprodutivo € ndo um processo
patolégico (HALBE e FONSECA, 2000).

Ademais, nesta fase da vida ocorrem alteracdes a nivel molecular e hormonal
gue levam a mudancas nos padrdes de funcionamento diario do organismo feminino,
ou seja, alteracdes no ritmo enddgeno do ciclo de 24 horas (ciclo circadiano), o que
repercute, por exemplo no ciclo sono-vigilia. Desta forma, ha uma desorganizacao do

sistema circadiano, o reldgio bioldgico, que pode levar a diversos problemas de saude.

2.4 Sistema Circadiano

Um ritmo circadiano € qualquer processo biolégico que mostre uma oscilacéo
endogena de aproximadamente 24h. Esses ritmos de 24h sdo comandados por
relogios circadianos, espécies de marca-passos internos, amplamente observados em
plantas, animais e até mesmo em fungos e cianobactérias. Muitos 6rgaos e sistemas
corporais operam com ritmos fixos e relacionados ao tempo e que possuem uma
grande variedade de ritmos. No coracao, 0s sinais quimioelétricos se traduzem em
contracdes miocardicas a cada segundo; outros sistemas fisioldégicos tém ritmos mais
longos — diurnos (corticosterdides) ou circadianos (sono-vigilia). No outro extremo do
espectro esta o ciclo menstrual com um ritmo mensal. A hibernagédo no inverno ou a
gueda das folhas no outono, e o0 novo crescimento e florescimento das arvores na
primavera sao exemplos de um ciclo anual (FROY, 2011).

De forma geral, todos os processos biolégicos no corpo sdo modulados por um
relégio circadiano interno que otimiza o desempenho fisiolégico e comportamental de
acordo com as demandas variaveis do mundo externo de 24h. Nos mamiferos, o
relégio circadiano esta intimamente envolvido no controle dos processos metabdlicos
e fisiolégicos e sua interrupcdo pode ser a causa ou o efeito de varios disturbios,
incluindo a SM ou a predisposicdo ao cancer (GERY e KOEFFLER, 2010).

Os ritmos circadianos estdo normalmente sincronizados ao processo de rotacao
da terra, que nos exp0de diariamente a alternancia dos ciclos claro/escuro (dia e noite)
e as mudancas de temperatura. Porém, o organismo tem a capacidade de sustentar

ritmos de 24h na auséncia desses sinais ambientais, 0 que mostra que a maioria das
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oscilacdes diarias € gerada por um relogio interno (CIPPOLA-NETO et al, 1999;
YAMAZAKI et al, 2000).

Este, é um sistema hierarquico muito complexo que é regulado por um conjunto
de genes 'relégio’ centrais (como PER1 e BMAL1) por meio de um marcapasso
circadiano mestre localizado no nucleo supraquiasméatico (NSQ) no hipotalamo.
Entdo, as vias neurais e endocrinas entregam 0s sinais aos seus alvos. No caso de
um ciclo de 24h, a ligacdo entre 0 marca-passo interno e o ambiente externo envolve
o ciclo claro-escuro diario (CIPPOLA-NETO et al, 1999; YAMAZAKI et al, 2000).

2.4.1 Ritmos circadianos no climatério

As células ganglionares retinais fotossensiveis recebem a informagéo fética
(luz) e as despacham para a regido central do NSQ através do trato retino-
hipotalamico. As diferencas sexuais nos mecanismos circadianos ocorrem em Vvarios
niveis. No NSQ, essas diferencas incluem variagcdes na morfologia, atividade elétrica
e receptores de esteroides gonadais. Fora do NSQ, existem dissimilaridades em
outras areas do cérebro, como o corpo pineal (responsavel pela excrecdo de
melatonina) e os eixos hipotalamo-hipdfise-periférico. Além das questdes de género
acima descritas, outro fator importante parece ser a idade, ja que o reldgio circadiano
sofre mudancas significativas tanto em niveis fisiologicos quanto em niveis
moleculares ao longo da vida (CHEN et al, 2016).

Krujiver et al (2002) encontraram receptores de horménios sexuais no NSQ, e
adicionalmente fatores sociais e ambientais também constituem um importante papel.
Sendo assim, mulheres durante o climatério, por exemplo, que sofrem uma queda de
horménios sexuais nesta fase da vida, experimentam uma tendéncia a matutinidade.
A medida que o climatério evolui, a matutinidade se torna mais forte. A matutinidade
€ um cronotipo. O cronotipo classifica as pessoas em grupos segundo seus periodos
de sono e atividade. Os individuos de cronotipo matutino preferem acordar e dormir
cedo e apresentam bom nivel de alerta e desempenho nas atividades durante a
manhd e comem mais cedo; os de cronotipo vespertino preferem acordar e dormir
tarde, tem habito alimentar mais noturno, apresentando melhor desempenho nas
atividades durante a tarde ou a noite; e 0os de cronotipo intermediario correspondem
aqueles que se adaptam melhor a horarios no meio do dia (HORNE e OSTBERG,
1976).
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Além da mudanca de hormonios sexuais, a secre¢do endégena de melatonina
também diminui com o envelhecimento entre os sexos e, entre as mulheres, a
menopausa esta associada a uma reducédo significativa dos niveis de melatonina,
afetando o sono. Essas alteracbes podem reverberar em perturbacées no sono,
fatores de risco conhecidos para a piora da satde metabdlica. A medida que a idade
vai avancando ao longo do climatério, os problemas no sono se tornam mais
prevalentes (KRAVITZ e JOFFE, 2011). Outrossim, 0s sintomas vasomotores estédo
associados a reducdo da qualidade do sono e aumento de episédios de despertar
noturno (EL KHOUDARY et al, 2019).

Perturbaces no sono promovem aumento do consumo energético, devido a
combinacao de alteracdo de hormdnios do apetite (grelina e leptina) (SPIEGEL et al,
2004) e de alteragdo na sensibilidade da recompensa alimentar e do “comer
desinibido” (CHAPUT, 2014). Sendo assim, mulheres que apresentam disturbios no
sono durante o climatério, podem apresentar maior ganho de peso e de gordura
abdominal.

Um grande estudo multinacional de uma coorte da Ameérica Latina (6.000
mulheres, idade média de 50 anos) revelou que mais da metade das participantes
sofria de problemas de sono, associados a idade avancada, estado pos-menopausa,
intensidade dos sintomas vasomotores e certas doencas somaticas (por exemplo,
doenca pulmonar obstrutiva crénica, obesidade, HAS, DM) (FREEDMAN, 2014).

Outro fator que permeia este intricado sistema nesta fase da vida, € o perfil de
expressao dos genes do tecido adiposo e, mais especificamente, o perfil de expresséo
dos genes-reldgio muda significativamente. As mulheres na pés-menopausa exibem
uma perda de coordenacdo circadiana, um processo que ocorre paralelamente a
redistribuicdo da adiposidade. O acumulo de gordura abdominal foi previamente
relacionado a desalinhamento do relégio circadiano (HERNANDEZ-MORANTE et al,
2011).

Dado o papel singular de diferentes depositos de gordura (subcutanea e
visceral) nas alteracdes da obesidade, o metabolismo especifico de ambos os locais
de gordura corporal pode ser conduzido por diferentes ritmos cronobiol6gicos. Além
disso, pessoas com obesidade visceral mostram perturbag¢des sutis nos ritmos do
cortisol, com uma diminuicdo significativa na variabilidade diaria do cortisol, sugerindo

gue uma resposta perturbada do eixo hipotalamo-hipdéfise-adrenal pode levar a um
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padrao androide de gordura corporal, alteracdo comum a mulheres nesta fase da vida
(GOMEZ-SANTOS et al, 2016).

2.4.2 Ritmos circadianos e repercussdes dos horarios de alimentacao

Como exposto, o sistema circadiano é controlado a nivel central pelo NSQ, o
relégio ou oscilador que exerce esse controle mediado por pistas ambientais
(claro/escuro), também denominado LEO (light-entrainable oscillator); por conexdes
neurais e humorais; e por osciladores ou reldgios periféricos localizados em 6rgéos e
tecidos (CIPPOLA-NETO et al, 1999; YAMAZAKI et al, 2000).

Isto posto, existem também padrfes ritmicos de sinalizacdo endogenamente
gerados e que fazem parte da constituicdo do organismo vivo, como a adequada
temporizacdo de 6rgdos, como o figado, e a liberacdo de hormdnios e secrecdes
organicas, que participam dos processos de digestdo e absorcdo de nutrientes. A
ingestao alimentar, como um marcador de tempo, pode interferir com a sincronizagcao
desses padrdes ritmicos (WEHRENS et al, 2017).

Assim, € importante que 0s processos relacionados a alimentacao, digestao e
absorcao dos nutrientes, que sdo essenciais para a homeostase organica, sejam
conduzidos em sincronia com o relogio central (NSQ), o qual é sincronizado pela
luminosidade; e os reldgios periféricos, que além de sincronizados pelo NSQ, sao
sincronizados pela alimentacdo. Desta forma, a alimentacdo exerce um papel de
oscilador periférico, chamado de FEO (food-entrainable oscillator) (WEHRENS et al,
2017).

A relacdo entre ritmos biolégicos e metabolismo, é estudada pela
crononutricdo. A crononutricdo descrita na literatura, pauta a relacdo entre
disponibilidade dos alimentos como transmissor de informacdo de tempo para o
relégio bioldgico, sincronizando os reldgios periféricos e interferindo na expresséao de
genes do metabolismo energético. (JOHNSTON et al, 2016).

Vale ressaltar que os seres humanos sao parte de uma espécie diurna que se
alimenta durante o periodo de claro (dia) e repousa/jejua durante o escuro (noite). A
ingestdo e o comportamento alimentar sdo influenciados pelo ritmo biolégico do
individuo. O conflito entre o padrdo de alimentacdo e a alternancia de luminosidade
do ciclo claro/escuro ocorre em decorréncia do mundo moderno, que possibilitou e

estendeu o periodo de disponibilidade de alimentos também para o periodo da noite,
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ponto em que o organismo humano apresenta menor capacidade de resposta a
ingestao alimentar. Este panorama ndo fez parte da evolucéo da espécie ao longo de
milénios, mas, aparece a partir do surgimento da energia elétrica e do processo
avancado de urbanizacéo, que trouxeram como desfechos, por exemplo, a obtengao
de alimentos, seu preparo, armazenamento e conservacao sem a limitagdo do tempo
(OKAMURA; YAMAGUCHI; YAGITA, 2002).

Ha consenso que a qualidade e a quantidade do que se come sédo fatores
determinantes para a saude. Porém, o recente progresso cientifico vem mostrando
gue os horarios do dia em que as refei¢cdes sdo realizadas, ou ainda, o periodo ou o
intervalo de tempo entre os estados de jejum e alimentado afetam: o peso corporal, a
composicdo corporal, a regulacdo de glicose, a homeostase lipidica, a microbiota
intestinal, a funcdo cardiaca, a inflamacgéo, o sono e a saude no geral (PANDA, 2016).
As flutuacbes hormonais associadas as variagbes na absorcdo e assimilacdo de
nutrientes ao longo do periodo de 24h culminando com a conversao e a utilizagéo de
substratos energeéticos, estdo suportando cada vez mais essa teoria (JACKWBOWICZ
et al, 2013; MCHILL et al, 2017; GU et al, 2020).

Os genes “relégio” orquestram a ativagéo ou o silenciamento de diversos outros
genes. Sendo assim, quando os relogios bioldgicos estdo sincronizados, ha maior
ativacdo de genes associados a expressao de enzimas relacionadas a oxidacao de
gordura. Quando estes relogios bioldégicos estdo dessincronizados, ha
“cronodisrupgao” e por consequéncia, aumento de expresséo de enzimas lipogénicas,
e genes ligados a marcadores da inflamacao, ao estresse oxidativo, a diminuicao do
potencial detoxificante, aumento do processo inflamatorio, diminuicdo do anabolismo
muscular e da oxidacao lipidica (POGGIOGALLE, JAMSHED e PETERSON, 2018).

A literatura mostra que essa cronodisrupcdo traz diversas consequéncias
deletérias a saude. Comer tarde da noite, por exemplo, pode levar a aumento de
gordura abdominal, intolerancia a glicose, reducado da oxida¢do e da mobilizacdo de
acidos graxos. Estes desfechos se tornam mais pronunciados quando ocorrem em
individuos de cronotipo vespertino quando comparados a individuos de cronotipo
matutino (YU et al, 2015; MCHILL et al, 2017; GU et al, 2020).

Estudos indicam ou sugerem que parece existir uma diferente resposta
metabdlica do organismo aos horérios das refeicées ao longo do dia. Jakubowicz et
al (2013) mostraram que uma distribuicédo de refeicdes que priorize o decréscimo da

ingestao caldrica ao longo do dia tem efeitos mais potentes na perda de peso,
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diminuicdo da CC, grelina e lipidios séricos, escores de apetite e Rl em mulheres
obesas.

A composicao das refeices também tem forte influéncia sobre este desfecho,
pois a tolerancia a carboidratos decresce progressivamente ao longo do dia, atingindo
seu ponto mais baixo a noite. Além disso, a oxidag&o de substratos ingeridos também
varia de acordo com o horario do dia, com uma maior oxidacao de carboidratos e uma
menor oxidacéo de gorduras pela manha (ALMOOSAWI et al, 2013).

Interessante observar 0s mecanismos circadianos que permeiam esses
achados, visto que pessoas que jantam mais tarde tendem a ter colesterol mais
elevado e reducdo da oxidacdo de acidos graxos (GU et al, 2020). O indice de
aterogenicidade plasmatica tem correlacdo direta com habitos mais noturnos. O que
sugere que individuos com preferéncia noturna apresentam maior risco para doencas
metabdlicas (ADAMOVITCH et al, 2014). No figado, um dos mecanismos de
converséao de colesterol em acidos biliares € um fator de transcricéo circadiano. Dessa
forma, o reldgio circadiano atua como forca reguladora adicional na degradacao de
colesterol, trabalhando ao lado da cascata molecular (ADAMOVICH et al, 2014;
REINKE e ASHER, 2016).

Uma analise lipiddmica demonstrou que camundongos com ritmo circadiano
desregulado tinham composicao lipidica no sangue e mudanca de fase circadiana
significativamente diferentes (ADAMOVICH et al, 2014). Embora uma preferéncia
circadiana de metabolismo seja menos conhecida em humanos do que em roedores,
multiplos aspectos do metabolismo, incluindo gasto energético, glicose, insulina e
niveis lipidicos, sdo influenciados por variacfes diurnas. A homeostase lipidica, a
absorcao, o0 armazenamento e o transporte sdo especialmente coordenados com 0s
ritmos circadianos e os genes envolvidos na sintese e oxidacéo de acidos graxos sao
ativadas ritmicamente e reprimidos por proteinas do relégio central em um tecido
especifico (REINKE e ASHER, 2016).

O oscilador hepético periférico € conhecido por ser mais sensivel a ingestao de
alimentos e ao horario das refeicées do que as mudancas no ciclo claro-escuro. Varios
estudos mostraram que a expressdo de genes que regulam o metabolismo do
colesterol e lipidios no figado resulta da estreita interagdo entre o reldgio circadiano e
0 tempo de alimentacdo. Adamovich et al (2014) demonstraram que a expressao de
varios genes no metabolismo de triglicerideos foi alterada na alimentagdo noturna

(fase inativa) em camundongos.



35

A omissdao do café da manha, por exemplo, afeta a expresséo de genes-reldgio,
aumenta a resposta glicémica pds-prandial e leva a maior expressdo de genes
lipogénicos ao longo do dia em estudo com mulheres (JAKUBOWICZ et al, 2017). O
consumo de carboidratos e proteinas pela manhd ativa o gene relégio PER2
(importante marca-passo da maquinaria circadiana) no figado. A desregulacdo da
expressao desse gene € altamente associada ao desenvolvimento de canceres (OIKE
et al, 2014). O consumo de proteinas pela manha, aumenta o pico de serotonina
(necesséria para a formacdo de melatonina) a noite, o que impacta na melhor
gualidade do sono e menor consumo de carboidratos refinados e doces (BRAVO et
al, 2018).

De forma oposta, a noite ha esvaziamento gastrico 50% menor quando
comparado ao dia, menor metabolismo de glicose e da gordura, menor secrecao de
leptina, menor biogénese mitocondrial. Por consequéncia, uma maior ingestao
alimentar noturna é associada a maior IMC, risco aumentado para excesso de peso e
maior dificuldade de perda de peso (GALLANT, LUNDGREN e DRAPEAU, 2014).
Ademais, a taxa metabdlica pds-prandial € menor a noite (BO et al, 2015) e a
termogénese induzida pelo alimento € 44% menor no periodo noturno, quando
comparada ao diurno (MORRIS et al, 2015).

Estudos associam o consumo de jantar cedo com risco diminuido de certos
tipos de canceres tanto em homens, quanto em mulheres (KOGEVINAS et al, 2018;
SROUR et al, 2018). Jantar cedo pode inadvertidamente impor um maior jejum
noturno e uma menor janela alimentar ao longo do dia. Neste contexto, analises
retrospectivas evidenciam que o jejum noturno melhora o progndéstico de cancer de
mama e sua reincidéncia (MARINAC et al, 2010; MARINAC et al, 2016).

O crescente numero de casos de obesidade e doencas cardiometabolicas fez
com que a alimentacdo adequada se tornasse o foco de diversas pesquisas. E sabido
gue um balanco energético negativo € a estratégia mais apropriada para a perda de
peso. Contudo, um dos grandes limitadores do sucesso de qualquer intervencéo
dietética é a adesao do paciente ao tratamento. Porém, como ja evidenciado, a busca
por uma alimentacao e estilo de vida saudaveis deve levar em conta o horario em que
as refeicfes sédo ou ndo realizadas. Sendo assim, € salutar investir em estudos que
tragam abordagens dietéticas diferenciadas com vistas a facilitar a adeséo do paciente
ou cliente aos protocolos dietéticos, principalmente os voltados para a redugédo de
peso ou gordura corporal (ALMOOSAWI et al, 2019).
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2.4.3 Ritmos Circadianos, jejum e Restricdo Temporal do Alimento

Além da distribuicdo de nutrientes ao longo do dia e dos horérios das refei¢oes,
outra variavel importante no mecanismo do controle circadiano mediado pela
alimentacao séo os intervalos de alimentacéo e jejum. Restringir em algumas horas o
periodo de alimentacdo dispara a fisiologia de jejum (LONGO e PANDA, 2016), um
mecanismo adaptativo desenvolvido pelo corpo humano em virtude dos periodos de
escassez alimentar e jejum prolongado, e considerado determinante para a evolugéo
da espécie (MATSON et al, 2014).

Esse mecanismo € guiado pelas mudancas metabdlicas necesséarias para
atender as demandas energéticas nas quais as reservas de glicogénio hepatico sao
depletadas apos 10h de jejum, que promove a beta-oxidacédo dos acidos graxos nos
adipdcitos; e a producdo de acetil-coenzima A e cetonas nos hepatécitos para a
producédo de adenosina trifosfato (ATP) (MATSON et al, 2014). Os niveis de
adiponectina e de proteina quinase ativada por 5-AMP, que é inibida por
retroalimentacao, regula esse processo (ANTON et al, 2018). Em humanos, os efeitos
desse mecanismo resultam em resisténcia ao estresse, lipélise e estimulo a autofagia.
Se praticado diariamente ou o0 jejum periddico alternado pode exercer efeitos
pleiotropicos e, assim, ser utilizado como estratégia efetiva de tratamento de DCNTs
(MATSON et al, 2014).

Diante dos diversos protocolos de jejum intermitente (JI), a restricdo temporal
do alimento (RTA), nos ultimos anos, ganhou interesse cientifico. Esta abordagem
propde instituir periodos de jejum a partir de 12h diarias, seguidos de um periodo de
alimentacao que pode ser ad libitum ou associado a RE. A literatura associa a RTA a:
Reducdo da RI, aumento da tolerancia a glicose, reducdo de marcadores da
inflamacéo, reducdo de colesterol, melhor desempenho fisico, perda de peso,
manutencdo da massa magra, melhora da qualidade do sono (CRISPIM e MOTA,
2018). Ademais, os beneficios metabdlicos da RTA sdo mais pungentes quando o
jejum coincide com maior abrangéncia no periodo noturno (CABO e MATSON, 2019).

Vérias abordagens de RTA em ratos e moscas usaram uma janela alimentar de
8 a 12 horas e acharam beneficios similares, com maiores beneficios em uma janela
alimentar de 8 a 9 horas ao dia. Modelos animais de RTA nao usam intervalos
menores do que 8 horas de alimentacao diéria para garantir que os grupos de RTA e

ad libitum consumam a mesma quantidade de calorias. Quando o alimento é restrito
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em intervalos maiores, ha um déficit calérico que pode confundir os resultados
(ZANRIPAR et al, 2014; HATORI et al, 2016; CHAIX et al, 2019).

Em humanos, ensaios clinicos utilizam tipicamente de 8 a 10 horas de RTA
(WILKISON et al, 2019; LIU et al, 2020; JAMSHED et al, 2022), com alguns estudos
usam intervalos de 4 a 6 horas (JAMSHED et al, 2019; RAVUSSIN et al, 2019;
CIENFUEGOS et al, 2020) e outros que utilizam intervalos de até 12 horas (PUREZA
et al, 2020; PHILLIPS et al, 2021; PUREZA et al, 2022). Desta forma, ainda ndo ha
consenso sobre a duracdo de uma janela alimentar diaria necessaria para alcancar 0s
beneficios da RTA.

Em roedores, os beneficios cardiometabdlicos ainda foram observados para
janelas de alimentacdo de 9 e 12 horas (CHAIX et al, 2014). Um estudo com ratas
obesas menopausadas, mostrou que as ratas submetidas a RTA (jejum de 12 horas
no periodo inativo) tiveram maior reducéao de peso, maior atividade fisica, diminuicao
da RI e melhora da esteatose hepatica (CHUNG et al, 2016).

Como orientacéo geral, sugere-se evitar comer quando os niveis de melatonina
estiverem altos, escolher uma janela de alimentacao que ndo comece por pelo menos
uma hora apos acordar e pelo menos 3 horas antes do inicio do sono. Supondo que
haja uma janela de 8 horas para dormir, isso deixa apenas uma janela de 12 horas
para possiveis horarios de alimentacdo (HUTCHISON et al, 2019). Ademais, como ja
descrito, comer na primeira fase do dia € melhor do que comer tarde. Assim, pode ser
benéfico selecionar uma janela de alimentacdo mais cedo quando possivel
(MANOOGIAN et al, 2022).

No entanto, ha poucos estudos envolvendo RTA com grupo experimental
submetido a mesma RE de um grupo par controle, o que dificulta afirmar se os efeitos
observados séo devido ao consumo energético per se ou pelo jejum imposto. Ensaios
clinicos recentes trazem resultados que variam de acordo com o intervalo
jejum/alimentado, o tempo de acompanhamento (dias, semanas, meses, anos), 0
grupo estudado (homens, mulheres, adultos, idosos) e a restricdo energética, caso
essa seja imposta.

Adultos com SM submetidos a RTA de 10 horas diarias durante 12 semanas
apresentaram perda de peso, diminuicdo do percentual gordura visceral e corporal
total, diminuicdo da PA, de lipidios aterogénicos e da hemoglobina glicada
(WILKINSON et al, 2019). De forma oposta, Lowe et al (2020) em avaliagcéo de 116

participantes submetidos a jejum entre as 20 horas e 0 meio-dia do dia seguinte
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durante 12 semanas, mostraram que a RTA da forma como foi imposta, na auséncia
de outras intervengdes, ndo é mais efetiva para a perda de peso, do que se alimentar
em RE em horarios livres ao longo do dia.

Estudo de 3 meses de intervencdo com mulheres de meia-idade com
obesidade, que objetivou determinar os efeitos da RTA sem intervencao dietética
associada, na composicao corporal e a associacdo da perda de peso com 0 risco
cardiovascular e metabdlico, concluiu que o protocolo de RTA imposto reduziu o0 peso
corporal sem mudancas nos biomarcadores relacionados a SM (SCHRODER et al,
2021).

No entanto, estudos que utilizaram RTA associada a RE também trazem
resultados distintos. A exemplo do trabalho de Liu et al (2022), que acompanharam
139 adultos (homens e mulheres) com obesidade durante 1 ano submetidos a 16
horas de jejum diario (consumo alimentar das 8 horas da manhé as 16 horas) e RE
ou apenas a RE e horérios livres de alimentacdo. Os resultados ndo mostraram
diferenca entre os grupos. Desta forma, os autores concluiram que entre individuos
adultos obesos, o protocolo de RTA ndo tem maior impacto benéfico quanto a perda
de peso, perda de gordura e diminuicdo de fatores metabdlicos de risco, quando
comparado a RE.

Dois estudos do mesmo grupo de pesquisadores brasileiros avaliaram o0s
efeitos da RTA de 12 horas diarias (sem definicdo de horarios de jejum) em mulheres
em vulnerabilidade social adultas obesas submetidas a RE. O primeiro estudo, avaliou
os efeitos de curto prazo (apds 21 e 81 dias). Aos 21 dias de acompanhamento, o
grupo RTA teve diminuicdo no percentual de gordura corporal, e aos 81 dias, houve
diminuicdo acentuada da CC do grupo RTA. Desta forma, os pesquisadores
concluiram que a RTA pode ser uma estratégia para o tratamento da obesidade neste
grupo (PUREZA et al, 2020).

O segundo estudo, avaliou os efeitos da RTA neste grupo apos 1 ano de
intervencdo e concluiu que apesar de nédo ter efeitos na perda de peso, houve
diminuicdo da CC e de gordura corporal e que apesar dos resultados néo terem tido
significancia clinica, a RTA pode ser utilizada como estratégia de longo-prazo para a
obesidade nesta populacdo, visto que € uma intervencdo de facil aplicabilidade
(PUREZA et al, 2022).

A partir dos estudos expostos é possivel inferir que os horarios e os intervalos

das refeic6es podem influenciar sobremaneira na saide humana e que estratégias de
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RTA podem ser utilizadas como adjuvantes no tratamento de desordens metabdlicas.
Porém, essa melhora na salde metabdlica associada aos horarios e intervalos das
refeicdes depende do grupo em que o protocolo é aplicado, a duracdo da intervencao
e o periodo no qual a restricdo temporal do alimento é imposta.

Mulheres no climatério sdo mais propensas a SM e outras DCNT’s do que a
populacdo em geral de acordo com variaveis previamente citadas. Porém, apesar de
alguns dados promissores, a literatura carece de estudos que avaliem os efeitos da
RTA associada a uma dieta hipocalérica em mulheres com obesidade durante o
climatério. Cienfuegos et al (2022), avaliaram as mudancas no peso corporal e nos
fatores de risco metabdlicos de mulheres com obesidade pré e pos-menopausa
submetidas a diferentes protocolos de RTA durante 8 semanas. Os autores
concluiram que os beneficios da RTA na perda peso e parametros metabdlicos nédo

diferem entre mulheres com obesidade pré e p6s-menopausa.

Pelo exposto, as evidéncias encontradas suportaram a realizacdo de estudo
experimental clinico utilizando a RTA em humanos, uma vez que parte dos estudos
concatenados mostram o jejum como estratégia clinicamente viavel para melhorar a
saude fisica, metabdlica e a qualidade de vida prejudicada pela obesidade e suas

comorbidades.
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3 HIPOTESE
Mulheres climatéricas com excesso de peso, quando submetidas a uma dieta
com restricdo energética obtém maiores beneficios se o periodo de alimentagéo

delimitar-se com maior abrangéncia ao periodo diurno (7-19h).
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4 OBJETIVOS

4.1 Geral: Avaliar a influéncia do periodo da restricdo temporal do alimento associado
a uma dieta com restricdo energética sobre o perfil nutricional, resposta metabdlica e
percepcdo da qualidade de vida e sintomatologia climatérica de mulheres com

excesso de peso durante o climatério.

4.2 Especificos:

Verificar antes e depois do periodo de intervengdo os seguintes parametros:

- O peso e a composicéao corporal;

- Marcadores bioquimicos do metabolismo glicidico e lipidico, bem como, os
horménios insulina e cortisol sérico e enzimas marcadoras de injaria hepatica;

- A percepcao da qualidade de vida e da intensidade da sintomatologia climatérica.
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5 METODOS

Todos os procedimentos descritos foram submetidos e aprovados (CAAE:
39826320.3.0000.5208) (ANEXO A) pela Comisséo de Etica e Pesquisa (CEP) da
Universidade Federal de Pernambuco campus Recife (UFPE - Recife) em acordo com
as recomendacdes e respeitando 0s principios éticos de pesquisas com humanos
referente a coleta de dados preconizados pelo CONEP (Comiss&o Nacional de Etica
em Pesquisa) e regulamentado pela resolugcdo 466/12 do Conselho Nacional de
Saude.

O protocolo desse estudo foi previamente publicado nos Registros Brasileiros
de Ensaios Clinicos (http://www.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-9n4sn5m). Este
trabalho é relatado seguindo os Padrbes Consolidados de Relatorios de Ensaios
(CONSORT) (MOHER et al, 2012). Os dados foram coletados mediante assinatura de
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO B) e foram mantidos
sob a responsabilidade dos pesquisadores, ndo sendo violada em hipotese alguma as
recomendacodes de sigilo das informacdes fornecidas pelos entrevistados e dados
coletados.

O estudo foi um ensaio clinico randomizado de 10 semanas controlado paralelo
simples cego (participantes e estatistico) e foi desenvolvido na cidade do Recife, em
uma amostra nao-probabilistica por conveniéncia. A distribuicdo das participantes nos
grupos foi estratificada por paridade de idade e estado nutricional.

Todos os procedimentos e acompanhamentos referentes aos dados
antropomeétricos, bem como, a avaliacéo, prescricdo e acompanhamento nutricional,
foram realizados em consultério de nutricdo dotado de equipamentos adequados para
a avaliacdo das participantes. As analises bioguimicas foram realizadas no laboratorio
de Doencas Metabdlicas e Nutricionais da Universidade Federal Rural de Pernambuco
(UFRPE).

5.1 Critérios de incluséo e excluséo
Para compor dois grupos, reuniu-se de forma aleatéria pessoas considerando
0s seguintes critérios de incluséo:
- Individuos do sexo feminino, com idade entre 40 e 59 anos;
- Sedentarias (OMS, 2020)
- Obesas (foram consideradas obesas, mulheres que tinham 2 dos 3 critérios a seguir:

1 - IMC maior que 25 Kg/m?; 2 - circunferéncia da cintura acima de 88 cm caracteristico
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de adiposidade abdominal; e 3 - percentual de gordura corporal = 35% (PUREZA et
al, 2020)).

Foram excluidas do estudo, mulheres com diagndéstico prévio de alteracdes na
glandula tireoide; mulheres com funcao renal prejudicada, doencas cardiovasculares
graves, cancer ou qualquer outra doenga grave; bem como, mulheres diagnosticadas
com doencas psiquiatricas. Além disso, foram também excluidas mulheres que tinham
problemas gastrointestinais que implicam na absorcdo de nutrientes (como as
doencas inflamatérias intestinais) ou em uso de farmacos que pudessem interferir na
composicdo corporal ou nos parametros bioquimicos a serem avaliados. Ademais,
trabalhadoras noturnas (plantdes noturnos) e mulheres que ja passaram por cirurgia

bariatrica também foram excluidas da pesquisa.

5.2 Recrutamento

O recrutamento foi feito por demanda espontanea através de midias digitais,
redes sociais (instagram, twitter e facebook) e aplicativos de troca de mensagens
instantaneas (whatsapp e telegram) (APENDICE A). A pesquisa também foi divulgada
nas midias sociais da UFPE. As voluntarias que se interessaram em participar do
estudo entraram em contato com a equipe de pesquisa para participar da selecao que
foi realizada na Clinica “Espago de saude e bem-estar” localizada na Avenida
Montevideu, 172 — Empresarial Desembargador Pedro Martiniano Lins — Recife-PE,
CEP: 50050-250. Neste local, foram realizados todos 0s encontros presenciais com

as voluntarias até o fim do estudo.

5.3 Desenho experimental

Antes do inicio do periodo experimental, as interessadas em participar da
pesquisa cientifica, preencheram questionarios (APENDICE B) para pré-avaliar se
estas contemplavam os critérios pré-estabelecidos para a pesquisa. Caso as
respostas dos questionarios indicassem que a candidata ndo preenchia os critérios do
projeto, era informada via e-mail o motivo da exclusdo. As candidatas que
contemplavam os critérios requeridos pelo estudo, foram contactadas para o
agendamento do 1° encontro presencial. Neste encontro, a documentacdo da
candidata foi conferida, averiguada a idade e foi realizada uma avaliacao
antropométrica completa para verificar se a candidata estava dentro dos critérios

antropométricos exigidos pelo protocolo de pesquisa. Caso todos o0s critérios
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estivessem conforme o exigido pelo protocolo experimental, a candidata recebia
informacdes detalhadas de como seria o periodo experimental e qual seria 0 seu papel
ao longo deste tempo. ApdOs essa explicacdo, as candidatas leram e assinaram o
TCLE. Em seguida, foi agendado um segundo encontro para a realizacéo dos exames
laboratoriais.

ApGs o primeiro encontro, os grupos foram divididos por paridade de idade e
estado nutricional. Assim, foram formados 2 grupos:

Grupo Restricdo Energética e Restricdo Temporal do Alimento (RERTA) -
plano alimentar com distribuicdo de 3 refeicdes ao dia sendo a ultima refeicdo até 19
horas e a primeira do dia seguinte entre 7-8 horas da manha. Durante o periodo de
jejum, as voluntarias eram orientadas a beber apenas agua.

Grupo Restricdo Energética (controle) (RE) - plano alimentar com
distribuicdo de 3 refeicbes ao dia com horarios de alimentacdo de acordo com a
preferéncia de cada participante e tltima refeicdo no maximo as 23 horas.

No segundo encontro, que aconteceu 1 ou 2 dias apés o primeiro, as voluntarias
compareceram ao consultério em jejum para a coleta inicial do sangue (por
profissional flebotomista capacitado) para posteriores analises laboratoriais, e, apés a
coleta sanguinea, cada uma das voluntarias recebeu um livreto (APENDICE C) com
todo o protocolo experimental organizado dentro de uma pasta personalizada
(APENDICE D) que cada uma seguiria ao longo das proximas 10 semanas, e desta
forma, teve inicio o periodo experimental.

As participantes foram acompanhadas de forma contigua pela equipe de
pesquisa, através de:

- Encontros quinzenais de forma presencial ou remota (video chamada) com a
pesquisadora responsavel para avaliar a adeséo ao protocolo de pesquisa proposto;

- Comunicacdo diaria através de aplicativos de mensagens instantaneas para
atualizacdo da adesdo ao protocolo proposto, horérios de alimentacdo, fotos das
refeicdes, esclarecimento de davidas e orientacao;

- Envio frequente de “E-books” (APENDICE F) com receitas de preparacdes diversas
para manter a adeséo ao plano alimentar proposto;

- Utilizac&o do protocolo de acompanhamento proposto por Jakubowicz et al (2013),
em que cada participante poderia ter 3 inadequagdes por semana (em relacdo ao
conteudo das refeigcbes), e, participantes com mais de 3 inadequa¢des semanais eram

excluidas da pesquisa.
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O fluxograma do delineamento da pesquisa esta exposto na figura 1.

Figura 1. Fluxograma do design de estudo.
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5.4 Perfil Glicidico, Lipidico e Enzimas Hepéaticas

As analises laboratoriais foram realizadas no laboratério de Doencas
Metabdlicas e Nutricionais da Universidade Federal Rural de Pernambuco (URPE)
respeitando as orientacdes prévias a realizagdo dos exames. Foram analisados os
seguintes parametros metabdlicos: glicemia em jejum; insulinemia; hemoglobina
glicada; triglicerideos; colesterol total; HDLc; LDLc; VLDL; Glicemia Estimada Média;

Cortisol basal; aspartato aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase (ALT).
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As andlises foram realizadas utilizando-se um analisador automatico Labmax 400® e
reagentes labtest® e foram seguidas as recomendacdes do fabricante para a
guantificacdo dos niveis sanguineos de cada marcador bioldgico.

5.5 Célculo do indice de Aterogenicidade Plasmatica (AIP)

Através dos resultados das anélises bioquimicas foi possivel calcular o indice
de Aterogenicidade Plasmética (aterogenic index of plasma — AIP). Este célculo se da
pela fracdo logaritmica da razdo de triglicerideos (TG) pelo HDLc sérico [log
(TG/HDLc)]. AIP € um marcador altamente sensivel de diferenca de lipoproteina em
pacientes. Valores de AIP de -0,3 a 0,1 estédo associados a baixo; 0,1 a 0,24 a médio;
e acima de 0,24, a alto RCV. O uso desse indice pode ser util para predizer a
aterogenicidade plasmatica (NWAGHA et al, 2010).

5.6 Questionério da Saude da Mulher - Women’s Health Questionnaire (WHQ)

O questionario da saude da mulher de meia-idade (WHQ) (HUNTER, 1992)
(ANEXO C) foi desenvolvido como medida de avaliacdo de saude, mudancas e bem-
estar de mulheres durante o climatério. Este questionario é validado em diversas
linguas. No Brasil, o questionario foi traduzido e adaptado por Dias et al (2002), e
validado por Silva Filho et al (2005) e foi desenvolvido como medida de avaliacdo de
saude.

O WHQ conta com 36 questdes, oferecendo 4 alternativas como possibilidade
de resposta com escala likert de 1 a 4 para avaliar a intensidade ou frequéncia do
sintoma climatérico (1 — de jeito nenhum; 2 - raramente; 3 — as vezes; 4 - sim, sem
duvida). Suas questbes estdo divididas em 9 dominios, distribuidos aleatoriamente,
gue avaliam: depressao (sete questdes) — 3;5;7; 8; 10; 12; 25, sintomas somaticos
(sete questdes) - 14; 15; 16; 18; 23; 30; 35, memoaria/concentracdo (trés questbes) —
20;33;36, sintomas vasomotores (2 questbes) — 19;27, ansiedade/temores (quatro
guestdes) - 2; 4; 6; 9, comportamento sexual (trés questdes) - 24; 31; 34, problemas
do sono (trés questdes) - 1; 11; 29, sintomas menstruais (quatro questdes) - 17; 22;
26; 28, e atratividade (trés questdes) - 13; 21; 32.

A soma dos pontos dos dominios abordados no questionario, correspondem a

medidas de QV e de sintomatologia climatérica, quanto mais alta a pontuag&o, maior
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a intensidade e frequéncia dos sintomas e menor a QV. O WHQ foi aplicado antes e
apos o periodo de intervencdo. Desta forma, foi possivel avaliar a percep¢édo que as

voluntarias tinham acerca da sua qualidade de vida nestes momentos distintos.

5.7 Questionario De Matutinidade-Vespertinidade De Horne & Ostberg

(Morningness-Eveningness Questionnaire — MEQ)

O questionario proposto por Horne e Ostberg (1976) (ANEXO D) é composto
de questbes a respeito de situacdes habituais da vida diaria, e o individuo deve
registrar os seus horarios preferenciais para estas situacdes, partindo-se de um
pressuposto de total liberdade de tempo para a escolha. O resultado do questionario
€ um valor numeérico, que varia entre 16 e 86 pontos, de acordo com o qual o individuo
pode ser classificado em 1 dentre 5 cronotipos: “vespertino extremo” (de 16 a 30
pontos), “moderadamente vespertino” (de 31 a 41 pontos), “intermediario” (de 42 a 58
pontos), “moderadamente matutino” (de 59 a 69 pontos), e “matutino extremo” (de 70

a 86 pontos).

O MEQ foi aplicado antes do periodo de intervencao para identificar o cronotipo
das voluntéarias, desta forma, foi possivel excluir voluntarias que tivessem habitos
vespertinos extremos, o que acarretaria dificuldade de adesdo ao protocolo de

pesquisa.

5.8 Avaliacado de medidas corporais

No 1° encontro presencial e no final do periodo experimental, as voluntarias
passaram por avaliagdo antropométrica completa. Foram mensurados o0s seguintes

componentes:

e Peso em quilogramas - O peso € a soma de todos 0s componentes corporeos
e reflete o equilibrio proteico-energético do individuo. O peso foi mensurado em
guilogramas em uma balanca Tanita BC601G®.

e Estatura em metros - Foi mensurada através de um estadiométro Standard
Sanny ES2030®.

e Circunferéncias de quadril e cintura. Todos os perimetros foram aferidos com

uma trena antropométrica Sanny TR4013®.
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As técnicas utilizadas para as mensuracdes, obedeceram aos protocolos
propostos por Heyward & Stolarczyk (2000) para avaliagdes antropométricas.

Todas as medidas antropométricas foram aferidas em triplicata pelo mesmo
avaliador. Se um erro maior que 1% era detectado, uma nova medida era realizada.

A partir das medidas de CC (cm) e CQ (cm) foi calculada a raz&o cintura-quadril
(RCQ). Esta razao é uma medida preditora de RCV. RCQ > 0,88, configura critério
para RCV muito alto; RCQ entre 0,82 e 0,88 identifica RCV alto; RCQ entre 0,74 e
0,81 é considerado moderado RCV e RCQ <0,74 corresponde abaixo RCV em
mulheres climatéricas (BRAY e GRAY, 1988).

A partir das medidas de CC (cm) e estatura (m) foi calculada a razao cintura-
estatura (RCE). A RCE > 0,5 é um preditor de diabetes e DCVs independente do
status de IMC. (BROWNING; HSIEH e ASHWELL, 2010).

5.9 Avaliacéo corporal por ultrassom

Medidas de Ultrassonografia foram conduzidas utilizando o aparelho de
ultrassom Body-Metrix® 2000 modo A, com uma sonda padrao de 2,5 MHz para medir
a espessura de gordura subcutanea. O principio da ultrassonografia modo A utiliza
uma técnica de eco de pulso na qual um pulso é aplicado a uma velocidade do som
no tecido corporal. Os dispositivos de modo A determinam a reflexdo acustica e a
impedancia de diferentes bordas de um tecido corporal.

Desta forma, maiores amplitudes de sinais/reflexos de som resultam nos limites
do tecido: borda da pele-gordura subcutanea, limite do tecido adiposo-musculo, bem
como limite do tecido muscular-6sseo. (SMITH-RYAN et al., 2014).

A sonda do aparelho de ultrassom foi conectada a um laptop com o software
para leitura dos dados BodyView Professional®. As medidas de ultrassonografia
foram realizadas por pesquisador capacitado, aferidas do lado direito do corpo,
enquanto a voluntaria estava em pé, em sete localizacdes de dobras cutaneas de
acordo com Jackson e Pollock (1978), e conforme as instrucdes da imagem na tela
do computador. Os locais de medicdo incluiram: triceps, subescapular, abdominal,
suprailiaca, axilar média, torax e coxa.

As medicdes foram feitas aplicando gel de transmisséo a sonda e colocando
levemente a sonda perpendicular ao local do corpo (PINEAU; GUIHARD-COSTA,

BOCQUET, 2007). Os valores de espessura de gordura subcutanea especificos do
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local foram usados para calcular o percentual de gordura usando a equacéo de dobras
cutaneas de Jackson Pollock (1978) de 7 locais. Esse método de analise de
composigao corporal é de alta acuracia e suas estimativas de acerto sdo comparadas
ao DEXA, técnica de referéncia para andlise de gordura corporal (PINEAU; GUIHARD-
COSTA; BOCQUET, 2007).

5.10 indice de Adiposidade Visceral (VAI)

Foi calculado o indice de Adiposidade Visceral (visceral adiposity index - VAI),
indice desenvolvido a partir de parametros antropométricos (CC e IMC) e bioquimicos
(TG e HDLc), com o intuito de estimar disfuncdes de adiposidade visceral relacionadas
ao risco cardiometabdlico (AMATO et al, 2010). Este indice tem sido utilizado em
diversas pesquisas. Pekgor et al (2019) mostraram que valores de VAI > 2,205 e >2,31
sdo preditores de SM e RI, respectivamente, para mulheres com sobrepeso ou
obesidade atraves do calculo (CC (cm) /[36,58 + (1,89 x IMC)]) x [(TG (mmol/L) / 0,81)
X (1,52 x HDLc (mmol/L))]. Estudo brasileiro publicado em 2022 mostrou uma

associacao entre o VAI e fatores de risco cardiometabolico (SILVA et al, 2022).

5.11 indice de Massa Gorda (FMI)

Foi calculado o indice de Massa Gorda (fat mass index - FMI) antes e ap6s o
periodo de intervencédo. Este indice, € considerado uma medida mais precisa de
adiposidade em comparacdo com o IMC, uma vez que avaliam especificamente a
gordura, além de servir como uma melhor representacdo da massa gorda central
(VANLTALLIE et al, 1990).

O célculo do FMI foi obtido pela razdo entre a massa gorda (Kg) e a altura?
(m?). O FMI tem as seguintes faixas de classificagdo para mulheres adultas: Déficit de
gordura severo — <3,5; Déficit de gordura moderado — de 3,5 a <4; Déficit de gordura
leve - 24 a <5; Normal — de 5 a 9; Excesso de gordura — de 9 a 13; Obesidade Grau 1
— de 13 a 17; Obesidade Grau 2 — de 17 a 21 e Obesidade Grau 3 >21 (KELLY,
WILSON e HEYMSFIELD, 2009).

5.12 Calculo de massa muscular esquelética

Os valores de massa muscular esquelética (MME) foram divididos pelo peso

corporal total e pelo IMC para obter o percentual de massa muscular esquelética
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(%MM) e a massa muscular relacionada ao IMC (MM/IMC), respectivamente
(HEYMSFIELD et al, 2020). A MME foi considerada baixa quando seus valores eram
< 15 Kg de peso corporal (EWGSOP2, 2019).

5.13 Célculo de necessidade energética

A recomendacdo energética total foi obtida a partir do calculo de energia por
quilograma de peso corporal ideal (NATIONAL RESEARCH COUNCIL, 1989). Esta
recomendacao seguiu o objetivo de intervencao nutricional para individuos acima do
peso de 20 Kcal/Kg/dia (MINISTERIO DA SAUDE, 2015). Desta forma, foram
elaborados planos alimentares com valores caloricos distribuidos em 3 refeicdes
diarias composta de média de distribuicdo de calorias diarias prescritas da seguinte
forma: Café da manha — 40%, Almoco — 32% e Jantar — 28% para ambos o0s grupos.
Os macronutrientes foram distribuidos com média de 50% de carboidratos, 25% de
proteina e 25% de lipidios diarios (TBCA).

5.14 Orientacdo nutricional e lista de por¢cdes e substituicdes

Foi elaborada uma lista de substituicdo com por¢cbes diversas de alimentos
divididos em grupos alimentares distintos (nomeados para facilitar o entendimento das
participantes), quais sejam: Carboidratos, Frutas, Hortalicas, Gorduras e oleaginosas,
proteinas, laticinios (APENDICE E). As participantes foram orientadas quanto a
distribuicdo das porcdes de cada grupo de alimentos a serem consumidas nas
refeices ao longo do dia. As quantidades das porcdes alimentares, bem como sua
lista de substituicdo foram calculadas e montadas de acordo com o Guia Pratico de
Porcoes Alimentares (AMBROSIO et al, 2020).

A lista de alimentos substitutos foi elaborada baseada nas preferéncias e
habitos alimentares brasileiros. Foram priorizados alimentos importantes para a
melhora e manutencao da saude, valorizando os alimentos regionais e in natura, como
preconizado pelo Guia Alimentar para a Populacéo Brasileira (BRASIL, 2017).

O guadro 1 apresenta os valores energéticos dos planos alimentares de acordo
com a distribuicdo de porcbes energéticas dos grupos de alimentos distribuidas por

refeicdes ao longo do dia.



Quadrol.Valor energético das dietas, grupos e porcdes alimentares e distribuicdo alimentar ao longo do dia
GRUPOS ALIMENTARES E MEDIA CALORICA/PORGAQO***
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Paes, massas,
. Carnes .
batatas, raizes Hortalicas Frutas e ovos | Laticinios Oleos e Leguminosas
A1 Ari i *% 1 1 1~y 1~y *
Média Cal6rica da dieta Distribuigdo/refei¢céo 150 kcal 15 keal 70 190 120 keal gorduras 55 Keal
kcal 73 Kcal
Kcal
PORCOES***
Café da manha 1 - 1 1/2 1 - -
Almoco 1 1 1 1 - 1 1
1200 Keal Jantar 1 1 1 1/2 1 - -
Total diario 3 2 3 2 2 1 1
Café da manha 1 - 2 1/2 1 - -
Almoco 1 2 1 1 - 1 2
1400 Keal Jantar 1 1 1 1/2 1 - -
Total diario 3 3 4 2 2 1 2
Café da manha 2 - 2 Y% 1 - -
Almoco 1 2 1 1 - 1 2
1600 Keal Jantar 2 1 1 s 1 - -
Total diario 5 3 4 2 2 1 2
Café da manha 2 - 2 1/2 2 - -
Almoco 1 2 1 1 - 1 3
1800 Kcal Jantar 2 1 1 1/2 1 ; i
Total diario 5 3 4 2 3 1 3
Café da manha 2 - 2 1 2 - -
Almoco 2 2 1 1 - 1 3
2000 Keal Jantar 2 1 1 1 1 - -
Total diario 6 3 4 3 3 1 3

* Os 6leos e Gorduras consumidos eram intrinsecos aos alimentos (como carnes, leite e derivados), bem como os éleos e gorduras utilizados para

preparacdes de pratos; ** Adaptado de Cuppari, 2018; ***Ambrdsio; Nascimento; Ribeiro; Santana, 2020
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5.15 Taxa de adeséo ao protocolo de pesquisa

Foi calculada a taxa de adesdo das voluntarias ao protocolo de pesquisa
proposto. Essa estimativa foi feita através do calculo percentual do numero de
refeicdes totais realizadas em conformidade com o plano alimentar proposto ao longo
das semanas de acompanhamento (3 refei¢cdes/dia: café da manha, almoco e jantar).
As refeicbes que ndo obedeciam ao plano alimentar orientado pela equipe de
pesquisa, eram excluidas deste calculo, diminuindo, desta forma a taxa de adesédo
(taxa de adeséao = numero total de refeicdo conforme x 100 / nimero total de refei¢cdes)
(CIENFUEGOS et al, 2021).

5.16 Horario médio das refeicdes e periodo de jejum

Ao final do periodo experimental foram calculados os horarios médios em que
as refeicOes eram realizadas e o periodo diario de jejum das participantes do estudo.
Para a realizagéo deste calculo, foi utilizada a média de horarios das 10 semanas de

acompanhamento relatada pelas voluntarias em seus diarios alimentares.

5.17 Final do periodo experimental

Apo6s 10 semanas de intervencao, as participantes realizaram novamente todas
as medidas antropométricas previamente aferidas antes do inicio da intervencéo e
foram novamente submetidas a analise de ultrassom corporal e de exames

sanguineos a fim de verificar os desfechos da intervencédo proposta.

5.18 Analise estatistica e interpretacdo dos dados

e Foram utilizados os Softwares SPSS 13.0 (Statistical Package for the Social
Sciences) para Windows e o Excel 2010;

e Todos os testes foram aplicados com intervalo de confianca de 95% (ICos%);

e Todos os resultados foram calculados levando em consideragcdo respostas
validas, ou seja, ndo foram contabilizadas as respostas ignoradas;

e Os resultados estdo apresentados em forma de tabela com suas respectivas
frequéncias absoluta e relativa;

e As variaveis numéricas estdo representadas pelas medidas de tendéncia
central e medidas de disperséo;

e Teste de Normalidade de Kolmogorov-Smirnov para variaveis quantitativas (n
> 30);
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Comparacdo com dois grupos: Teste t Student (Distribuicdo Normal) e Mann-
Whitney (N&o Normal);
Teste entre grupos Pareados: Teste t Student pareado (Distribuicdo Normal) e

Wilcoxon (Nao Normal).
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6 RESULTADOS
6.1 Caracterizacdo da amostra

A pesquisa foi iniciada com 63 mulheres, porém, ao longo das semanas de
acompanhamento, 5 mulheres foram excluidas do estudo, pois ndo estavam
cumprindo o protocolo experimental de forma reiterada (3 voluntérias) ou por
expressarem nao estar mais interessadas em dar continuidade as suas participacdes
na pesquisa (2 voluntérias).

Desta forma, o estudo teve participacdo de 57 voluntarias que completaram o
protocolo experimental durante o periodo proposto, totalizando uma perda de apenas
9,5% das participantes. Durante as 10 semanas de intervencéo (de 13/09/2021 até
23/11/2021).

A idade média das participantes era de 50,91 anos (+6,22) e IMC médio de
31,78 Kg/m? (+ 4,22) (Tabela 2). As voluntarias apresentavam em sua maioria 3° grau
completo, 31 voluntarias (54,3%); seguido de 12 (21,05%) voluntarias com 2° grau
completo; 5 voluntarias eram mestres (8,77%) e 3 voluntarias eram doutoras (5,26%).
A maior parte das voluntarias (89,47%) tinham filhos (51 voluntarias). Apenas 2
voluntéarias (3,5%) estavam aposentadas. Todas as voluntarias moravam na regido
metropolitana do Recife a época do periodo experimental.

Ainda na fase de selecdo das voluntarias da pesquisa, as candidatas foram
guestionadas sobre a frequéncia e o volume da pratica de exercicios fisicos, e,
respeitando os critérios da OMS (2020) para considerar o individuo ativo, todas as
voluntarias selecionadas foram classificadas como sedentarias.

Na fase de selecdo também foi aplicado o MEQ para avaliacdo do cronotipo
das candidatas. As voluntarias selecionadas foram classificadas seguindo os critérios
estabelecidos pelo resultado do MEQ. Obteve-se entdo a seguinte classificacdo: 14
voluntarias (24,56%) “definitivamente matutinas”; 22 voluntarias (38,59%) “matutinas
moderadas” e 18 voluntarias (31,57%) “intermediarias”. Nenhuma voluntaria foi
classificada como “vespertina moderada” e “definitivamente vespertina”. Desta forma,
o grupo foi composto por mulheres com habitos gerais diurnos em detrimento dos

habitos noturnos.

6.2 Antropometria e exames bioquimicos antes (basal)
As caracteristicas antropométricas e os marcadores bioguimicos das voluntarias

antes do periodo de 10 semanas de acompanhamento estdo descritas na Tabela 1.
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Apés a divisdo dos grupos por paridade de idade e estado nutricional, o grupo RE foi
composto de 30 voluntérias e o grupo RERTA foi composto de 27 voluntarias. N&ao
houve diferenca significativa entre os aspectos antropométricos e bioquimicos apos a
divisdo dos grupos experimentais (p>0,05), mostrando a homogeneidade entre as
participantes.

Tabela 1. Caracteristicas da amostra no inicio do periodo experimental (basal),
Recife, Brasil, 2021

Variaveis Grupo RE (n=30) Gru;()r?:I;E)RTA p-valor
Idade (anos) 50,83 6,31 51 +6,23 0,92
Altura (m) 1,59 £0,07 1,63 £0,06 0,06
Peso (Kg) 81 112,34 85,33 +11,90 0,18
IMC (Kg/m?) 31,67 +4,37 31,91 4,13 0,83
% de Gordura 42,24 +4,11 42,39 4,22 0,82
FMI 23,74 £2,65 22,87 £2,97 0,25
VAI 5,41 +3,46 5,58 £3,13 0,84
MME (Kg) 26,66 £3,14 28,00 +3,23 0,11
MME (%) 33,09 £1,89 32,96 +1,47 0,77
MM/IMC 0,84 +0,10 0,88 +0,09 0,19
Massa Gorda (Kg) 34,57 £8,19 36,48 £8,00 0,37
Circunferéncia de Cintura (cm) 102,46 + 8,83 103,48 18,20 0,65
Circunferéncia de Quadril (cm) 113,4 +8,99 117,07 £7,97 0,10
RCQ 0,90 +0,05 0,88 0,06 0,18
RCE 0,64 +0,63 0,63 +0,57 0,60
Glicemia (mg/dL) 83,36 +7,47 84,90 +9,77 0,48
Hemoglobina Glicada (%) 5,27 £0,62 5,42 +0,09 0,32
Insulina (MU/mL) 6,34 +2,80 7,66 +0,83 0,19
Glicemia média estimada (mg/dL) 104,52 £17,89 108,78 £2,72 0,32
Triglicerideos (mg/dL) 123,16 £54,77 127,13 57,52 0,79
Colesterol total(mg/dL) 208,75 +38,13 212,82 +40,71 0,70
HDLc (mg/dL) 50,56 £11,36 51,43 £15,91 0,82
LDLc (mg/dL) 124,63 +29,24 126,36 +32,31 0,83
VLDL (mg/dL) 24,63 £10,95 25,43 £11,50 0,79
Cortisol (ug/dL) 13,49 +4,74 14,24 +5,70 0,62
ALT (U/L) 17,40 +12,51 16,41 +£15,67 0,79
AST (U/L) 23,59 £7,27 21,67 £7,50 0,34
AIP 0,35 +0,25 0,37 +0,25 0,77

Resultados expressos em média e +DP. Teste t para duas amostras presumindo variancias diferentes
foi realizado para comparacdo entre os grupos. RE: Grupo Restricdo Energética. RERTA: Grupo
Restricdo Energética e Restricdo Temporal do Alimento. IMC: indice de Massa Corporal. % de
Gordura: Percentual corporal de gordura. FMI: indice de Massa Gorda. VAI: indice de adiposidade
visceral. MME: massa muscular esquelética. MM/IMC: Relagdo massa muscular esquelética pelo
indice de massa corporal. CC: circunferéncia de cintura. CQ: circunferéncia de quadril. RCQ: razéo
cintura-quadril. RCE: razdo cintura-estatura. TG: triglicerideos. COL: colesterol total. HDL: high desinty
lipoprotein. LDL: low density lipoprotein. VLDL: very low density lipoprotein. ALT: alanina
aminotransferase. AST: aspartato aminotransferase. AIP: indice de aterogenicidade plasmatica.
HOMA-IR: homeostatic model assessment de resisténcia a insulina. AIP: indice de aterogenicidade
plasmaética.
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DESFECHOS
6.3 Taxa de adesao ao plano alimentar

ApoOs o periodo experimental foi calculada a taxa de adesdo ao plano
alimentar. O grupo RE apresentou adesao de 94,23% (+4,22%), enquanto o RERTA
apresentou adesao de 95,71% (£3,36%). Nao houve diferenca significativa entre a

adeséo dos grupos avaliados (p = 0,11).

6.4 Horario médio das refeicdes e periodo de jejum

Ao final do periodo experimental foram calculados os horérios médios do
jantar, do café da manha e do periodo médio de jejum das participantes de ambos os
grupos. Foi observado que as participantes do grupo RE consumiam sua ultima
refeicdo diaria (jantar) cerca de 2:10h mais cedo que o grupo RERTA (p<0,001). O
horario médio da quebra do jejum matinal (café da manhd) variou pouco mais de 5
minutos entre os grupos (p=0,62) e o periodo diario médio de jejum do grupo RERTA
foi mais de 2 horas além do RE (p<0,001) (Tabela 2).

Tabela 2. Horarios do jantar, do café da manhd e periodo de jejum diario das
participantes dos grupos RE e RERTA ao longo de 10 semanas de acompanhamento,
Recife, Brasil

Tempo (h) RE (n = 30) RERTA (n=27) p-valor RE x RERTA
Horario jantar 20:51 £ 1:12 18:41 + 0:24 <0,001
Horario café da manh& 7:54 + 0:38 7:49 + 0:32 0,62
Periodo de jejum diério 11:03 £ 1:22 13:07 £ 0:42 <0,001

Resultados expressos em média e + DP. Teste t pareado para variaveis diferentes foi realizado entre
0s grupos. RE: Grupo Restricdo Energética. RERTA: Grupo Restricdo Energética e Restricdo Temporal
do Alimento

6.5 Comparacao antropométrica antes (basal) e depois (final)

Houve mudanca significativa de todos os parametros antropomeétricos
avaliados antes e ao final do periodo de 10 semanas de acompanhamento em ambos
0s grupos. Porém, ndo houve mudanca estatistica significativa quando comparadas
as diferencas entre 0os grupos antes e ap0s o periodo de intervencdo. Todas as
analises estatisticas das variaveis antropométricas estao descritas na Tabela 3.

Houve similar perda de peso nos grupos RE e RERTA, com o0s respectivos

grupos atingindo uma reducdo de peso de 5,59% e 6,1%. A classificagdo geral de
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estado nutricional segundo o IMC saiu de obesidade grau 1 para sobrepeso, em
ambos os grupos.

A melhora nos parametros de analise da gordura corporal foi significativa em
todas as varidveis analisadas. Destaca-se o indice de Massa Gorda (FMI), pois
segundo os critérios de avaliacdo de obesidade do FMI, houve diminui¢cao do grau de
obesidade 3 para o grau de obesidade 2 em ambos 0s grupos.

Além da gordura total, observou-se a gordura central das voluntérias através
do indice de Adiposidade Visceral (VAI). Todas as voluntarias avaliadas tiveram
melhora significativa de VAI, mas sem diferengas entre os grupos (RE x RERTA)
(p=0,54). Igualmente relevante foi a reducéo das medidas da circunferéncia da cintura.
As voluntarias do grupo RE apresentaram diminuicdo de 12,13%, enquanto 0 grupo
RERTA apresentou 11,77% de diminuig&do da circunferéncia de cintura. Ademais, ao
inicio do periodo experimental ambos o0s grupos apresentaram RCQ correspondente
a RCV muito alto, e apds 10 semanas de acompanhamento, houve diminuicdo do RCV
para alto para ambos 0s grupos.

Ao analisar a massa muscular esquelética (MME), observamos que houve um
aumento percentual de 1,46% e 1,47% no grupo RE e no grupo RERTA,
respectivamente (p< 0,001). Aléem disso, houve aumento significativo da relacéao
MM/IMC de 0,03 em ambos os grupos (p<0,001). Nenhum dos grupos apresentou
MME baixa.
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Tabela 3. Andlises antropométricas dos Grupos RE e RERTA antes (basal) e apoés (final) 10 semanas de intervencao, Recife, Brasil,

2021

GRUPO RE (n = 30) GRUPO RERTA (n =27) p-valor

vaniavels Basal Final A RE mlj/?jgr?ga veFt)I;)r Basal Final REQTA mtj/?igr?ga p-valor QEITQEX
Peso (Kg) 81 +12,34 ¢7fif1774 -45 556  <0,001 85,33+11,90 80,12 £11,47 -5,2 6,13  <0,001 0,22
IMC (Kg/m?) 31,67 +4,37 29,91+4,26 -1,76  -555  <0,001 31,91+4,13 29,96+3,99 -1,95 6,11  <0,001 0,34
% de Gordura ~ 42,24411 37,80+3.80 -4,35  -10,29 <0,001 42,39 +4,22 37,33+439 -506  -11,93  <0,001 0,28
FMI (Kg/m?) 23,74 +2,65 1828+4,10 -546  -22,99 <0001 22,87+297 18414394 -446  -1950  <0,001 0,21
VAI 5414346  423+129 -1,18  -21,81 001 558313 4032195 -155 27,77  <0,001 054
MME (kg) 26,66 £3,14 26,27+26,27  -0,38 1,45  <0,001 28,00+3,23 27,43+3,08 -0,57 2,04  <0,001 0,20
MME (%) 33,00+1,80 34,56 +2,07 +1,46  +4,44 <0001 32,96+147 34,43%1,64 +147  +446 <0001 0,99
MM/IMC 0,840,100 0,88+0,10  +0,03 444  <0,001 0,88+0,09 0,92+0,10  +0,03 441  <0,001 0,73
Mas?ﬁgorda 34,57 48,19 2927+6,87 -53 1533  <0,001 36,4848,00 30,11+6,61 -637 1746  <0,001 0,15
CC (cm) 102,46 48,83 90,038,330 -12,43 12,13  <0,001 103,488,220 91,30+841 -12,18 11,77  <0,00L 0,83
CQ (cm) 113,4 £#8,99 108,53t8,46 - 4,87 429  <0,001 117,0747,97 110,637,96 -6,44 550  <0,001 0,21
RCQ 0,90 £0,05  0,830,06  -0,07 777  <0,001 0,880,06 0,82%004 -0,06 681 <0001 025
RCE 0,64 0,63 056056 -0,08 1250 <0,001 0,63%0,57 0,55+0,56 -0,08 12,69  <0,001 0,65

Resultados expressos em media e +DP. Teste t pareado foi realizado antes e apos a intervencéo para cada grupo. RE: Grupo Restricdo Energética. RERTA:
Grupo Restricdo Energética e Restricdo Temporal do Alimento. IMC: Indice de Massa Corporal. % de Gordura: Percentual corporal de gordura. FMI: Indice
de Massa Gorda. VAI: indice de adiposidade visceral. MME: massa muscular esquelética. MM/IMC: Relacdo massa muscular esquelética pelo indice de massa

corporal. CC: circunferéncia de cintura. CQ: circunferéncia de quadril. RCQ: razéo cintura-quadril. RCE: raz&o cintura-estatura
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6.6 Comparacéo das variaveis bioquimicas antes (basal) e depois (final)

A analise estatistica dos resultados (Tabela 4) das participantes do estudo
antes e depois do protocolo de intervencédo, revelou significativa diminuicdo nos
seguintes parametros: Glicemia, Hemoglobina glicada, Glicemia estimada média,
Triglicerideos, Colesterol total, LDLc e VLDL.

Especificamente para as voluntarias do RE, obteve-se diminuicéo significativa
(p<0,05) nos seguintes parametros bioquimicos: Glicemia, Insulina, triglicerideos e
VLDL, Colesterol total, HDLc, LDLc. Apesar da diminuicdo significativa da taxa de
colesterol total, a melhora nao foi suficiente para a reducdo chegar aos parametros
preconizados pelas Diretrizes Brasileiras de Dislipidemais (PRECOMA et al, 2019).
Similares resultados de reducdo dos parametros supracitados foram observados no
grupo RERTA, no qual se encontrou reducéao na glicemia de jejum, na insulinemia,
nos triglicerideos, VLDL, colesterol total e na LDLc.

N&ao houve diferenca significativa no grupo RE das seguintes variaveis antes
e apos o periodo de intervencdo: Hemoglobina Glicada, Glicemia estimada média,
Cortisol, ALT e AST. Todavia, estas variaveis estavam dentro da normalidade tanto
ao inicio da intervencdo experimental, quanto ao final deste periodo de
acompanhamento.

A analise da comparacdo antes e ap0s a intervencao das taxas de HDLc
(p=0,09), Cortisol e AST ndo mostraram diferencas estatisticas no grupo RERTA.

A hemoglobina glicada e a glicemia média estimada diminuiu de forma
significativa (p<0,001), enquanto o grupo RE nao apresentou mudanca (p=0,07). A
ALT teve diminuicéo significativa no grupo RERTA (p=0,02), porém sem altera¢éo no
RE(p=0,35).

Observou-se queda importante no colesterol total das participantes de ambos
0s grupos. No entanto, ao contrario do grupo RE, o grupo RERTA normalizou as taxas
de colesterol total (PRECOMA et al, 2019). Ademais, houve diminui¢céo de 14,59% no
colesterol total do RERTA, ao passo que o grupo RE teve diminuicdo de 8,68%. Da
mesma forma, o LDLc baixou 8,68% no grupo RE e 19,42% no grupo RERTA .

O AIP foi calculado através dos valores obtidos no lipidograma, em que todas
as voluntarias tinham AIP que evidenciava alto risco aterogénico ao inicio do periodo
experimental. Apos as 10 semanas de intervencao, o AIP diminuiu de maneira geral,
porém apenas o grupo RERTA apresentou melhora significativa (p=0,02). Ademais, 0

grupo RERTA teve diminui¢ao de 21,62% no AIP, enquanto o grupo RE teve 8,57%.
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Tabela 4. Analises dos marcadores bioquimicos dos Grupos RE e RERTA na linha de base e ap6s 10 semanas de intervencdo,
Recife, Brasil, 2021

GRUPO RE (n = 30) GRUPO RERTA (n = 27) p-valor

e Basal Final ARE mlj/?jggga veFt)I;)r Basal Final REQTA ms/?jgr?ga vaI;)r QEIT?E;
((Br'T:Z%“L';‘ 83,36 £7,47 7372662 -9,64 11,56 <0001 84,90%9,77 7507 +10,99 -9.83 1157 <0,001 0,89
HbG (%) 527 +0,62 507063  -0,2 3,79 007  542%0,09 5144009  -0,28 516  <0,001 0,23
('SE‘}':L”S 6,34+280  4,16+136  -2,18 3438 <0001 766083  426+042  -34 4438  <0,001 0,21
GME (mg/dL)  104,52+17,89 100,26+17,02  -4,26 4,07 0,07 108,78 +2,72 100,84 £2,54  -7,94 729  <0,001 0,23
HOMA-IR 1,29+0,58  0,76+0,25  -0,56 41,12 <0,001 1,60%0,81  0,82+043 -0,78 4897 <0,001 0,23
TGD (mg/dL)  123,16454,77 103,24+36,52 -19,92 16,17 0,01 127,13+57,52 102,08+47,42 -2505 19,70  <0,001 0,64
COL (mg/dL)  208,75+38,13 190,74+39,64 -1801 8,62 0,01 212,82+40,71 181,76#34,20 -31,06 1459  <0,001 0,22
HDL (mg/dL) 50,56 +11,36 47,19 +10,44  -3,37 6,66 0,03 51,43+1591 47,81+1566 -3,62 7,03 009 092
LDL (mg/dL)  124,63+29,24 113,80+26,28 -10,83 8,68  <0,001 126,36+32,31 101,81#29,32 -24,55 19,42  <0,001 0,12
VLDL (mg/dL)  24,63+10,95 20,65+7,30 -3,98 16,15 0,005 25431150 20,42%948  -501 19,70  <0,001 0,64
Cortisol (ug/dL) 13,49 +4,74 12,49 +3,57 -1 7,41 0,33 1424570 11,324536 -292 2050 012 0,35
ALT (UIL) 17,40 #1251 1572559 -168 9,655 0,13 16,41+1567 12,64+433 -3,77 22,97 002 0,96
AST (UIL) 2350+7,27  22,46+7,11  -1,13 4,79 0,34 21,67+7,50 21274615  -04 1,845 072 065
AIP 0351025  0,320,20  -0,03 8,57 028  0,37%025  0,29#020 -008 2162 002 060

Resultados expressos em média e +DP. Teste t pareado foi realizado antes e apos a intervencao para cada grupo. RE: Grupo Restricdo Energética. RERTA:
HDL: high desinty
lipoprotein. LDL: low density lipoprotein. VLDL: very low density lipoprotein. ALT: alanina aminotransferase. AST: aspartato aminotransferase. AlP: indice de

Grupo Restricdo Energética e Restricdo Temporal do Alimento. HbG: hemoglobina glicada. TG: triglicerideos. COL: colesterol total.

aterogenicidade plasmatica. HOMA-IR: homeostatic model assessment de resisténcia a insulina. pg: micrograma. mg: miligrama. dL: decilitro. U: unidade. L:

litro
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6.7 Qualidade de vida e sintomatologia climatérica

As voluntarias participantes do estudo responderam ao WHQ antes e
apos o periodo de intervencdo. Os escores de sintomatologia climatérica e de
QV estdo descritos na tabela 5. Ao se considerar a diferenca por grupo de
intervengéo (RE ou RERTA), obteve-se o seguinte panorama geral: o RE teve
melhora de 18 pontos no escore geral do WHQ, enquanto o RERTA melhorou
21 pontos no resultado do questionario ao final do periodo experimental.
Contudo, néo houve diferenca significativa entre a melhora dos sintomas de
climatério entre os grupos (p=0,98).

Quando avaliados os dominios de sintomas de climatério (tabela 5),
observou-se que tanto as voluntarias do RE quanto do RERTA, tiveram melhora
em 8 dos 9 dominios analisados, a excecéo da percepcéo de atratividade.

O RE apresentou melhora nos sintomas depressivos (p=0,02),
enquanto o RERTA nao mostrou diferenga. Porém, o escore de sintomas
depressivos dos grupos se igualou ao final do periodo de intervencéo, uma vez
gue o escore de RE era superior ao de RERTA ao inicio da pesquisa. De forma
oposta, o comportamento sexual do RERTA teve melhora significativa (p = 0,02),
enquanto o RE nado apresentou mudanca. Todavia, os escores de ambos o0s
grupos se equipararam ao fim do periodo experimental. Apesar de ambos os
grupos terem experimentado melhora nos sintomas somaticos e menstruais, o

RERTA apresentou melhora superior ao RERTA nestes dominios (tabela 5).
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Tabela 5. Distribuicdo dos escores de qualidade de vida dos Grupos RE e RERTA na linha de base e apés 10 semanas de
intervencdo medido através do WHQ, Recife, Brasil, 2021

VARIAVEIS GRUPO RE (n = 30) GRUPO RERTA (n = 27)
*p-valor
Mediana (Q1-Q3) Mediana (Q1-Q3)
*p-valor *p-valor A RE x RERTA
Dominios da qualidade de vida Basal Final Basal Final
Depresséo 17 (16-17) 16 (11-16) 0,02 16 (15-18) 16 (14-19) 0,89 0,004
Sintomas soméaticos 15 (14-18) 13 (11-14) 0,002 16 (14-18) 12 (11-15) 0,02 <0,001
Memoria/Concentracéo 9 (8-10) 5 (5-7) <0,001 9 (8-10) 5 (4-8) 0,02 0,05
Sintomas vasomotores 5 (5-5) 3 (2-4) <0,001 5 (4-5) 2 (2-3) 0,002 0,07
Ansiedade/Temores 8 (6-9) 5 (4-8) 0,003 8 (6-9) 5 (4-7) 0,002 0,46
Comportamento sexual 6 (3-8) 6 (3-8) 0,54 7 (4-9) 6 (4-8) 0,02 0,33
Problemas de sono 7 (6-9) 5 (4-6) <0,001 8 (7-10) 5 (4-7) 0,001 0,11
Sintomas menstruais 9 (8-10) 6 (5-7) <0,001 10 (9-11) 5 (5-8) <0,001 <0,001
Atratividade 7 (5-9) 8 (7-9) 0,37 7 (7-9) 7 (6-9) 0,58 0,4
Escore total de qualidade de vida 85 (78-87) 67 (62-74) <0,001 87 (82-91) 67 (58-75) <0,001 0,98

Resultados expressos em mediana e intervalo de Confianga = 95%. Teste de Wilcoxon p- £ 0,05. RE: Grupo Restricdo Energética. RERTA: Grupo Restricdo
Energética e Restricdo Temporal do alimento.
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7 DISCUSSAO

Diversas estratégias de jejum, dentre as quais figura a restricdo temporal do
alimento (RTA), vém sendo utilizadas como tratamento adjuvante para
emagrecimento, desordens metabdlicas e melhora da saude no geral. A RTA é cada
vez mais estudada como uma importante ferramenta no controle da obesidade e suas
comorbidades, associada ou ndo a dietas para controle do peso corporal. Sabe-se
gue a perda de peso corporal depende da forma basal da restricdo energética (RE)
dietética que € imposta. Porém, diversos estudos mostram que a forma com que as
refeicdes sdo distribuidas ao longo do dia, ou ainda, a relacéo entre janela temporal
de alimentacao e jejum, pode impactar sobremaneira o resultado.

Neste ensaio clinico, todas as participantes receberam uma intervencéo de
reducdo energética e foi hipotetizado que o grupo de voluntarias que teria uma
limitagdo temporal (7-19:00h) ao longo de 10 semanas para realizacao de refeicoes
teria efeito adicional na melhoria dos parametros avaliados.

Da intervencdo realizada, encontrou-se melhora geral na maioria dos
parametros analisados, a exemplo das medidas antropométricas em que ambas as
intervencdes resultaram em perda de peso e de gordura semelhante, culminando com
reducdo de mais de 5% do peso corporal e mudanca na classificacdo do IMC de
obesidade para sobrepeso. Outros desfechos com similaridade dos resultados s&o o
aumento percentual de MME, melhora nas variaveis bioquimicas, diminuicdo da
aterogenicidade plasmatica, com consequente diminui¢do do risco cardiometabdlico,
além da melhora na QV e sintomatologia climatérica. Esse conjunto de resultados ndo
corrobora a hipétese do estudo de que a adocdo de RTA a uma dieta com RE
potencializaria os efeitos da dieta de RE.

No entanto, os achados de normalizacdo de parametros do metabolismo
lipidico e significativa melhora no metabolismo glicidico no grupo RERTA, bem como
de alguns sintomas climatéricos, ddo suporte a importancia da RTA para ser aplicada

na pratica clinica quando os pacientes aderem a um regime de restricdo energética.

7.1 Composicao corporal
Os resultados antropométricos neste ensaio sdo consistentes com achados
anteriores. Liu et al (2022), concluiram que um regime de RE e RERTA néo foi mais

benéfico no que concerne a perda de peso e a gordura corporal do que apenas a RE
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(neste estudo foram acompanhados 139 adultos obesos durante 12 meses com jejum
diario das 16 as 8h). De forma semelhante, Pureza et al (2021), ndo acharam diferenca
na maioria dos parametros avaliados pelo seu estudo em mulheres adultas obesas
(submetidas a jejum de 12h diarias segundo sua preferéncia). Os dois estudos
supracitados se referem a um longo periodo de acompanhamento (12 meses), e 0
deste estudo, apenas a 10 semanas de acompanhamento. Portanto, ndo se pode
predizer se o protocolo de RERTA utilizado no presente estudo poderia alcancar
maiores éxitos ao longo de um periodo mais extenso.

Um estudo com menor duracdo (acompanhamento durante 3 meses de
mulheres obesas de meia-idade submetidas apenas a RTA com 16 horas de jejum) e
sem intervencao nutricional, encontrou diminuicdo de cerca 3 Kg de peso corporal e
demais parametros antropomeétricos elegiveis, porém sem alteracdes nos marcadores
bioguimicos entre os grupos (SCHRODER et al, 2021). Cienfuegos et al (2021) em
acompanhamento de mulheres climatéricas (pré ou p6s-menopausa) submetidas a 18
ou a 20 horas de jejum diarios durante 8 semanas, ndo encontraram diferencas entre
a perda de peso e os beneficios metabolicos entre os grupos (pré e pdés-menopausa)
ou entre as RTAs propostas.

Ja em estudo em mulheres de meia-idade (média de £50,1 anos) com leve
sobrepeso (IMC: £25,9 Kg/m2 e CC: 87 cm) submetidas a 16h de jejum diarios e RE
durante 8 semanas, Yan-Ju et al, (2022) encontraram maior perda de peso no grupo
RTA ao final do periodo experimental, porém sem diferenca nas demais variaveis
antropomeétricas. Outro protocolo realizado com mulheres obesas com RE e RTA de
12h, acompanhadas durante 21 dias, mas com horarios livres para escolher a janela
alimentar, ndo mostrou diferenca entre 0s grupos quanto ao peso, o IMC e a CC
(PUREZA et al, 2020). Rynders et al., (2019) em uma revisao narrativa, sugeriu que o
JI, incluindo a RTA, produz perda de peso equivalente quando comparado a restricao
calorica continua. Porém, um recente estudo em roedores mostrou que pelo menos
40% dos efeitos de maior longevidade associados a RE, podem ser também atribuidos
a RTA (MITCHELL et al, 2019).

Na literatura, parece haver mais robustez de resultados em estudos que
utilizam horarios de jejuns mais prolongados. Em humanos acima do peso, protocolos
de jejum de 18h (entre 14 e 08h da manha do dia seguinte) parecem ter varios
beneficios (JAMSHED et al, 2019). Os participantes deste protocolo experimental

tiveram Sirtl e LC3 regulados positivamente pela manha. O aumento de Sirtl implica
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em melhor secrecdo e agao da insulina, regulacdo positiva do metabolismo de
gordura, protecdo contra a inflamagédo, estresse oxidativo e danos ao DNA.
Igualmente, encontraram aumento da estabilidade dos teldomeros e prolongamento da
vida. O LC3 € um componente estrutural essencial das membranas
autofagossomicas.

A autofagia desempenha um papel importante contra varias doencas crénicas,
pois recicla proteinas e organelas danificadas e usadas, levando a efeitos
antienvelhecimento e rejuvenescedores. No periodo noturno, houve regulagéo
positiva da MTOR, uma quinase sensivel a nutrientes e estimulada por proteinas,
insulina e fatores de crescimento, capaz de conduzir a sintese de proteinas e regular
0 crescimento, a diferenciacdo e o metabolismo celular. Além disso, o jejum imposto
aumentou a amplitude do ritmo do cortisol a partir da influéncia na atividade do sistema
circadiano (JAMSHED et al, 2019).

Estudo com jejum prolongado (18h de jejum) também tem sido associado a
melhora no perfil glicidico (SUTTON et al, 2018). Mecanismos subjacentes a esses
achados podem em parte serem explicados a partir da razéo intracelular entre
adenosina monofosfato (AMP) e adenosina trifosfato (ATP). O aumento de AMP é
capaz de ativar a enzima AMP5' proteina quinase (AMPK), que promove, dentre
outros efeitos, a captacdo de glicose pelo masculo e altera as taxas de glicolise e
lipdlise. Jamshed et al (2019) encontraram menores niveis glicémicos e de insulina
pela manha, e maior expressao no gene AKT2 em protocolos de jejum prolongado
(18h/dia). Estes autores formularam a hipdtese de que, como a proteina AKT2
participa da sinalizacdo da insulina via enzima fosfatidilinositol-3 quinase, a
sinalizacao da insulina no inicio do dia seria melhorada, corroborando com os efeitos
apresentados pela restricdo temporal do alimento ao periodo diurno.

Nos estudos de Sutton et al (2018) e Jamshed et al (2019), a aplicacdo do
protocolo de RTA de 08 as 20h (12h), ndo obteve resultados semelhantes em relacéo
ao grupo com 18h de jejum. Além disso, o grupo com 12h de jejum diario, mesmo
estando em paridade de consumo energético, ndo teve diferenca nos padrdes
antropométricos avaliados. Nos resultados do estudo de Jamshed et al (2019),
também foram encontrados aumento dos niveis circulantes de beta-hidroxibutirato
(cetona) no grupo com 12h de jejum noturno. O aumento de corpos cetbnicos se
associa a reducao do estresse oxidativo, preservagao de massa magra e reducao da

fome.
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No entanto, a aplicabilidade como estilo de vida de intervalos mais extensos de
jejum pode ndo ser vidvel em longo prazo (ANTONI et al, 2018). O modelo de RTA
adotado em nosso estudo é factivel, visto que a taxa de adesdo do grupo RTA ao
protocolo proposto foi de 95,71%, enquanto protocolos com periodos de jejuns mais
estendidos possuem, no geral, menor taxa de adesdo. Uma menor taxa de adesao
pode ser percebida nos estudos de Antoni et al (2019) que teve 62,7% (16h de jejum
diario durante 10 semanas); de Kesztyus et al (2020) com 77,2% (15 a 16h de jejum
diario durante 12 semanas); e Parr et al (2020) com 72% (jejum de 16h durante 4
semanas).

Apesar do protocolo adotado neste estudo (janela de jejum de 12h durante o
periodo noturno) néo ter sido suficiente para provocar maior repercussdo na
composicao corporal (talvez pela diferenga de horarios entre os grupos ter sido muito
proxima), esta estratégia se impde como viavel de ser seguida de forma cronica, visto
gue respeita os horarios comuns de atividade da maioria da populacdo (MANOOGIAN
et al, 2022). O presente estudo, atingiu uma taxa percentual de 9,5% de desisténcia,
a qual se encontra bastante inferior a estudos anteriores, a exemplo do estudo de
intervencédo dietética anterior que atingiu 50% de desisténcia (JAKUBOWICZ et al,
2013).

Os efeitos fenotipicos da RTA mostram-se promissores como reguladores de
alguns genes relacionados ao metabolismo energético e presentes em o6rgaos-alvo. A
regulacdo da expressao génica de genes circadianos pela alimentacdo € denominada
de FEO (food entrainable oscilators), que significa “osciladores arrastados pelo
alimento” em regides externas ao NSQ (WAKAMATSU et al, 2001; WOODIE et al,
2020; ADLANMERINI et al, 2021). O figado é um dos locais mais estudados devido
ao seu papel metabdlico com alta vulnerabilidade a acdo do FEO. Foi demonstrado
gue mesmo em condicdes de escuro continuo, 15% do transcriptoma hepatico retém
oscilacdo circadiana (REINKE e ASHER, 2016).

Entretanto, a RTA nao parece ter um “efeito de legado” — a ideia de que o
tratamento continua a ser efetivo mesmo apos ter terminado. Estudo em animais
mostra que os beneficios metabdlicos associados duraram apenas dois dias ap0s os
animais retornarem a dieta ad libitum. Ocorre perda da protecdo anteriormente
conferida pela RTA (VOLLMERS et al, 2009). Desta forma, é necessario que
estratégias de RTA sejam possiveis de serem adotadas como estilo de vida, levando

em consideracéo a rotina da populacdo (MANOOGIAN et al, 2022). Portanto, mesmo
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ndo observando um efeito sinérgico entre a RTA e a RE do ponto de vista
antropométrico neste estudo, o seguimento de janelas temporais de alimentacdo tem

se consolidado como um modelo benéfico para os usuarios (SUTTON et al, 2018).

7.2 Variaveis metabdlicas

No presente estudo também se observa significativa melhora nos niveis da ALT
(enzima marcadora de disfuncéo hepatica) com a adocado conjunta de RE e RTA 12h.
O metabolismo hepético alterado induzido pelo aumento de enzimas hepaticas pode
ser um risco para o desenvolvimento de doengas metabdlicas. J4 estd documentado
em estudos com animais e humanos que a RTA reduz os niveis séricos de enzimas
hepaticas e albumina (HATORI et al, 2012; CHAIX, ZARRINPAR e PANDA, 2015).
Achados anteriores em roedores mostram que a RTA previne a hepatomegalia e a
faléncia hepatica através da diminuicdo da ALT sérica (HATORI et al, 2012).

O modelo de janela alimentar proposto neste estudo de intervencao
respeitando o ciclo circadiano pode ser especialmente benéfico para mulheres
climatéricas pelo fato de ser um momento marcado pela alteracédo da coordenacao
circadiana concomitante ao aumento de gordura abdominal (HERNANDEZ-
MORANTE et al, 2012). Essa mudanca da coordenacédo circadiana pode ser
desenvolvida de varias formas, a exemplo da alteracdo da secrecdo de melatonina,
gue acontece nesta fase (JEHAN et al, 2012). A melatonina tem papel central no
sistema circadiano, visto que € um sinal biolégico da noite. Resultados obtidos em
estudo com 40 mulheres (x40 anos de idade) acima do peso que comiam tarde,
mostraram que aquelas que relataram jantar dentro de 2,5 horas antes de dormir
habitualmente, periodo em que os niveis de melatonina estdo mais elevados, tiveram
uma diminuicdo na tolerancia a glicose (LOPEZ-MINGUEZ et al, 2018).

Realizacdo de refeicdes proximas ao horario de dormir também impacta o
metabolismo glicidico independente da fase da vida. Dois estudos conduzidos em
voluntarios japoneses, afetados por DM2, apresentaram glicemia pos-prandial e
insulinemia mais baixas quando faziam sua ultima refeicdo do dia as 18h, em
comparacdo com as 21h. Os autores discutiram essas descobertas importantes,
enfatizando que apenas uma mudanca de 3 horas no horario da ultima refeicdo
resultou em um beneficio significativo para a satude (IMAI et al, 2017; IMAI et al, 2020).
Nesta pesquisa, o grupo RERTA realizou a sua ultima refeicdo 2:10h mais cedo do

gue o grupo RE apresentando diminuicdo significativa na hemoglobina glicada e
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glicemia média estimada. Este fator se torna ainda mais relevante no grupo estudado
(mulheres em idade de climatério), pois a menopausa é associada a diminuicdo da
sensibilidade a insulina, subjacente a deficiéncia de estrogénio, que pode levar a
intolerancia a glicose e Rl (CHEDRAUI e PEREZ-LOPEZ, 2019).

Além disso, o habito de realizar a ultima refei¢cdo por volta das 19:00h (horério
médio do café da manha: 6:18h), foi considerado como um dos principais pilares da
longevidade em idosos (>90 anos) italianos (homens e mulheres) higidos. Os autores
argumentaram que jantar cedo causa menor estresse noturno (ANGELINO,
PIETRANGELI e SERAFINI, 2022). Areducao do estresse noturno pode ser traduzida
como reducao ou inibicdo da traducdo geral de proteinas, cuja condi¢cao é encontrada
em resposta a um agente estressor, a exemplo da alimentacdo notunra, e culmina
com um maior controle da qualidade do mRNA (CHAIX et al, 2019). Esses achados
foram observados em estudos de tanscriptomica e metaboldmica em figados de
camundongos, respaldando que que as vias de resposta integrada ao estresse podem
contribuir para os beneficios da RTA.

O metabolismo lipidico também é influenciado pelos horarios de alimentacao
(CHAIX, ZARRINPAR e PANDA, 2015). Neste estudo observa-se a normalizacao dos
niveis do colesterol sérico no grupo RERTA, reforcando a reducdo do risco
aterogénico. Assim, pode-se inferir que o0 ajuste circadiano da alimentacéo imposto,
levou a melhora do perfil lipidico, diminuicdo da aterogenicidade e do marcador de
injaria hepatica, ALT.

O periodo do climatério também é marcado pelo hipoestrogenismo e perda da
coordenacao circadiana, 0s quais, agem de forma sinérgica na piora do metabolismo
da glicose. Dentre os fatores que podem afetar as taxas glicémicas figura qualidade e
guantidade de sono. Mudancas nos padrdes de sono (por quantidade ou qualidade)
sdo comuns no periodo do climatério/menopauisa e, tal condi¢cao eleva a atividade do
sistema nervoso simpético (mediado pela orexina) culminando na ativacdo da via
glicogénica e, por conseguinte, da glicemia. Persistente aumento glicémico pode levar
a intolerancia a glicose e resisténcia a insulina (AGIL et al, 2012).

Tem sido advogado que a RTA é capaz de reverter e inibir a obesidade induzida
por dieta mesmo sem alteracdo da alimentacdo, pois altera os niveis de lipideos
séricos (CHAIX, ZARRINPAR e PANDA, 2015). Em humanos, a realiza¢do do jantar
tarde da noite (22h) leva a diminuicdo da mobilizacdo e oxidag&o de &cidos graxos e

piora do perfil lipidico (GU et al, 2020). Recente estudo com adultos (homens e
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mulheres) na faixa dos 50 anos de idade mostrou que individuos que dormem logo
apos a ultima refeicdo, catabolizam menos gordura durante o sono, diminuindo a
mobilizac&o dos estoques de gordura (KELLY et al, 2020). Durante a ado¢ao de um
protocolo de RTA foi demonstrado que ocorre reducédo hepética de biossintese de
lipidios a partir de carboidratos e a repressdo de varios genes implicados na
lipogénese como a &cido graxo sintase, enzima chave da sintese de lipidios
endogenos (CHO et al, 2012).

Além do horario da realizacao da ultima refeicdo, uma grande diferenca basilar
a ser analisada é a distribuicdo dos nutrientes e energia ao longo do dia. O corpo
humano tem picos circadianos de secrecdo de hormoénios, enzimas, proteinas,
apresentando uma eficiéncia metabdlica variada ao longo do dia (CHAIX et al, 2013).
Existe um ritmo circadiano de liberacao da insulina que em pessoas saudaveis € maior
na primeira metade do dia (KESSLER et al, 2017).

A noite, o aumento de melatonina, antes do horario de dormir, inibe a liberacio
de insulina induzida por glicose pelas células B-pancreaticas (TUOMI et al, 2016),
levando a diminuicdo de 34% da sensibilidade a insulina noturna comparada a diurna
(LEE et al, 1992), o que embasa a orientacdo referente a distribuicdo dos
macronutrientes ao longo do dia e o horario da ultima refeicdo. Porém, ndo apenas a
glicose, mas, os lipidios plasmaticos estdo sujeitos a variacao diaria.

Os lipidios sdo mais extensivamente regulados pelo sistema circadiano do que
guaisquer outros metabdlitos plasmaticos (JOHNSTON, 2014). Atrasar o horéario da
refeicdo em algumas horas também aumenta dramaticamente a amplitude e muda a
fase do ritmo de sintese de colesterol com picos pela manha e por volta do meio-dia.
A resposta pos-prandial dos niveis circulantes de TG variam em funcdo da mesma
refeicdo ter sido realizada no horario noturno ou diurno (SOPOWSKI et al, 2001).
Estudos relacionados mostram que individuos submetidos a programas de perda de
peso sao mais bem sucedidos quando suas maiores refeicbes ocorrem na primeira
parte do dia, em detrimento ao maior consumo alimentar mais tardio (GAURALET et
al, 2013; JACKUBOWICZ et al, 2013). Portanto, o horéario das refeicdes mostra-se
como um fator chave na regulacao das fases circadianas do metabolismo.

O elenco de resultados supracitados reforca a evidéncia que os horérios das
refeicbes podem ser utilizados como sincronizadores circadianos, e que mesmo a

diferenca de 2h no horario da ultima refei¢cdo, pode ser benéfico para a manutengéo
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da homeostase e mesmo para a longevidade. Ou seja, comer mais cedo pode
impactar nos marcadores de RCV de forma positiva.

Mulheres em transicdo para a menopausa apresentam desarranjos na
maquinaria circadiana que associadas as alteragcBes hormonais reverberam em
aumento do risco cardiometabdlico. Ha uma relacdo entre estado menopausal na
expressdo de genes-relégio. Em andlise da expressdo desses genes no tecido
adiposo, foi demonstrado que a coordenacédo circadiana era mantida apenas na
auséncia de sindrome metabdlica (HERNANDEZ-MORANTE et al, 2012).

7.3 Qualidade de Vida e sintomatologia climatérica

O controle do peso e da gordura corporal sdo importantes neste periodo da vida
porque o aumento de peso e suas consequéncias, € um dos fatores que impactam
negativamente nos sintomas climatéricos e na qualidade de vida (QV) da mulher. A
repercussao das alteracdes fisiologicas do climatério na QV esta intimamente ligada
aos sintomas de climatério. E esses sintomas sdo minimizados ou agravados de
acordo com o estilo de vida e fatores modificaveis, como a alimentacdo e a
composicéao corporal; e o controle dos fatores modificaveis € essencial para a melhora
da QV das mulheres climatéricas (ASSUNCAO et al, 2017; LEMOS et al, 2022).

Os achados do presente estudo mostram substancial melhora na QV e na
sintomatologia climatérica, avaliada através do WHQ. De forma geral, ambos os
grupos de intervencdo tiveram semelhante resposta na QV. Estes achados
corroboram os resultados de Assuncédo et al (2017) que observaram que mulheres
climatéricas com sobrepeso e obesidade tem pior QV e maior intensidade de
sintomatologia climatérica quando comparadas a mulheres eutréficas. Além disso, a
presenca de DCNTs prejudica a QV de mulheres nesta fase (FILHO et al, 2015;
SERPA et al, 2016) e quanto mais alto o IMC e a gordura abdominal, pior € a QV e
mais intensa é a sintomatologia da mulher no climatério (CASTELLO-BRANCO et al,
2009). Em tempo, a diminui¢cdo da obesidade abdominal em mulheres com fatores de
risco cardiovascular melhora a QV (KIM e HWANG, 2017).

No presente estudo ndo se detecta diferenca nos escores totais de QV entre 0s
grupos de intervencdo. Nossos achados se assemelham aos dos estudos de Crose et
al (2021) e o de Bains et al (2021) que avaliaram os efeitos da RTA (sem RE) na QV
de adultos obesos e ndo encontraram relacdo entre a QV e a RTA imposta. Os autores

concluiram que a QV ndao ¢é alterada pela RTA per se. Em contrapartida, Kesztyis et
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al (2020) avaliaram a QV em adultos obesos submetidos a RTA (sem RE) e
concluiram que a RTA se relaciona positivamente com a melhora da QV independente
da perda de peso. Schroder et al (2021) encontraram melhora da QV de mulheres
obesas de meia-idade submetidas a RTA, e dentre os dominios de qualidade de vida
analisados pelos autores, a autopercepcao foi o Unico que teve melhora significativa.
Esta melhora foi atribuida a perda de peso apresentada pelas participantes da
pesquisa, e ndo pela RTA (SCHRODER et al, 2021).

Os resultados divergentes dos estudos supracitados podem ser justificados
pelos diferentes desenhos metodoldgicos; e o principal fator que essas pesquisas tém
em comum € a auséncia de intervenc¢des nutricionais associadas a RTA. A literatura
carece de dados que associem os fatores: restricdo temporal de alimento e a dieta; e
as ferramentas de mensuracéao de QV tanto em mulheres durante o climatério quanto
em outras populagdes.

Quando avaliados os dominios de sintomatologia do climatério, nenhum dos
grupos apresentou melhora na percepcao de atratividade. O grupo RERTA teve uma
melhora de sintomas somaticos e menstruais. De forma semelhante, o grupo RE
apresentou melhora na sintomatologia de depresséo, enquanto o grupo RERTA se
manteve estavel. Desta maneira, os sintomas depressivos se igualaram em ambos os
grupos ao final do periodo de intervencéo. Estes dominios em questéo (atratividade e
depressado), sdo compostos de sintomas influenciados sobremaneira por aspectos
biopsicossociais (SHIN, 2012; DOTLIC et al, 2018) ndo discutidos aqui.

Uma melhor compreensdo sobre a intensidade e as caracteristicas da
sintomatologia climatérica pode auxiliar na analise do impacto do climatério no bem-
estar e QV. Ademais, deve-se considerar que atitudes e crencas femininas em relacao
ao climatério sdo fortemente influenciadas por fatores culturais. Na cultura ocidental,
em que a juventude feminina e a beleza sdo tdo valorizadas, a menopausa é
frequentemente percebida de forma negativa, associada ao envelhecimento, e a
sintomatologia climatérica, considerada mais intensa (DE LORENZI et al, 2005).

O maior destaque do presente estudo é sua factivel aplicabilidade clinica. O
alinhamento entre restricAo energética, mudancas qualitativas na dieta e a
sincronizagdo da alimentagdo ao ciclo circadiano mostram-se promissores como
estratégia de controle de peso e melhoria de risco cardiometabdlico e qualidade de

vida em mulheres no periodo do climatério. Foi evidente que o protocolo RTA 12h
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obteve 6Otima adesdo dos participantes, o que reforca sua aplicabilidade em longo
prazo como parte do estilo de vida.

Contudo, este ensaio tem algumas limitagdes, como a nao avaliagdo do gasto
energético ou de atividade fisica diaria; ndo foram analisados genes do sistema
circadiano relacionados ao metabolismo energético; ndo podemos extrapolar 0s
achados para o sexo masculino ou outras categorias como obesas com doencas
cronicas.

No entanto, pontos fortes podem ser destacados: trata-se de um ensaio clinico
randomizado em uma amostra homogénea; a estratégia de acompanhamento das
participantes pela equipe do estudo foi fundamental para o éxito do mesmo; o
protocolo de RTA mudou pouco a rotina das participantes facilitando a adeséo ao
programa e a perpetuacéo do habito; a intervencdo de RE nos dois grupos isolou o
efeito do RTA permitindo maior acuracia nos achados encontrados; é um estudo
pioneiro em avaliar os efeitos da RTA e RE (12h de jejum noturno) em mulheres
climatéricas obesas; e, figura como relevante trabalho de base para futuros estudos
com abordagens distintas e semelhantes na investigacdo dos efeitos benéficos do

jejum intermitente.
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8 CONCLUSOES

Esses achados nos permitem concluir que em mulheres climatéricas com
obesidade, a adesdo a intervencdo dietética foi promissora para melhorar
praticamente todos os parametros elegiveis. E, que apesar da combinacéo da RE com
o RTA nao intensificar os resultados antropométricos, a avaliacdo dentro do grupo
RERTA mostrou que o alinhamento circadiano surtiu efeito sobre o metabolismo
glicidico e lipidico, bem como, em alguns pardmetros da sintomatologia climatérica
identificada no questionario de qualidade de vida.

Desta forma, o jejum noturno de 12h é uma estratégia viavel e possivel de ser
mantida como estilo de vida em mulheres climatéricas, uma vez que pode diminuir o
RCV, aumentado nesta fase da vida. Em adicdo, € capaz de promover o alinhamento
circadiano, que pode dirimir a perda da coordenacéo circadiana inerente a mulheres

nesta faixa etaria, gerando um impacto positivo na saude em geral.
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APENDICE A - Panfleto virtual de recrutamento de voluntarias

CONVITE PARA PESQUISA CIENTIFICA:
EMAGRECIMENTO E ALTERACAO NOS HORARIOS

DAS REFEICOES

-

O grupo de pesquisa em Nutricao Experimental
e Metabolismo convida para participar da
selecdo de voluntdrias para pesquisa cientifica
envolvendo EMAGRECIMENTO, RESTRICAO
TEMPORAL DO ALIMENTO E CLIMATERIO.

PRE-REQUISITOS:

- Ser mulher;

- Ter entre 40 e 59 anos de idade;

- Estar acima do peso;

- Estar disposta a seguir um plao alimentar;
- Nao ter diabetes e

f\ BENEFICIOS (gratuitos):
(@ Vagas. || - Prescricdo dietética;
limitadas!|| - Avaliacdo da composicao corporal
Garnanta || completa;
- Acompanhamento didrio por equipe de
)] profissionais de satide durante 10 semanas..

jaasual

Para mais informacdes:

Falar com: Nathalia Cavalcanti (nathalia.morais@ufpe.br)
Celular/whatsapp: (81)996987246
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APENDICE B — Questionario on-line para recrutamento de voluntarias

QUESTIONARIO DE SELECAO PARA VOLUNTARIAS DE PROJETO DE
PESQUISA

Ol4. Esse questionario é o primeiro passo para participar da pesquisa cientifica
intitulada "RESPOSTAS METABOLICAS DE MULHERES NO CLIMATERIO COM
SOBREPESO/OBESIDADE SEGUNDO HORARIOS DE ALIMENTAQAO" gue sera
realizado para a elaboracao da tese de doutoramento da discente Nathalia Cavalcanti
de Morais Aradjo, aluna do curso de Doutorado em Nutricdo do departamento de pés-
graduacao em Nutricdo da Universidade Federal de Pernambuco, sob orientagéo da
Prof. Dra. Elizabeth do Nascimento e co-orientacao da Prof. Dra. Silvia Alves da Silva.
O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de ética e pesquisa (CEP) da UFPE
sob parecer n°® CAAE: 39826320.3.0000.5208.

O estudo € voltado para mulheres de 40 a 59 anos de idade com sobrepeso ou
obesidade. Nesta fase da vida, mudancas fisiolégicas podem causar alteracdo na
guantidade e na distribuicdo da gordura corporal. Estas mudancas podem levar ao
surgimento ou a piora de quadros de Doencas Crdnicas nao-transmissiveis (como
diabetes, hipertensdo e doencas cardiovasculares).

A pesquisa ira ajudar as voluntarias no emagrecimento a ha melhora da qualidade de
vida de forma gratuita, acessivel e duradoura. As voluntarias terdo acompanhamento
nutricional completo durante 10 semanas. Neste periodo, as participantes passarao
por exames laboratoriais, avaliacdo antropométrica (medidas corporais de
circunferéncias, quantidade de gordura, massa magra, gordura abdominal), terdo a
prescricdo plano alimentar individualizado para as suas necessidades nutricionais,
acompanhamento 24h via aplicativo de mensagens, encontros on-line quinzenais com
para tirar duvidas e orientacdes sobre a adesao ao protocolo de pesquisa proposto.
Tudo sera disponibilizado as voluntarias de forma integralmente gratuita.

Se vocé tem interesse em emagrecer, melhorar a sua saude e mudar seu estilo de
vida de forma sustentavel e com acompanhamento profissional de forma completa e
ainda contribuir de forma direta para o avanco da ciéncia brasileira, preencha esse
guestionario para analisarmos se vocé se encaixa nos critérios de inclusdo do estudo!

Muito obrigada,

Nathélia Cavalcanti de Morais Araujo
Nutricionista CRN 12703

Mestre em Nutricdo - UFPE
Doutoranda em Nutricdo - UFPE
Pesquisadora responsavel

Contato para duvidas: 81 - 996987246 (Nathalia)

1) Nome completo
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2) E-mall
3) Telefone para contato
4) Cidade onde mora
5) Data de nascimento
6) Peso
7) Altura
8) Faz uso de alguma medicacdo de uso continuo? Em caso positivo, liste as
medicacoes.
9) Escolaridade
10)Numero de filhos
11)Pratica exercicios fisicos? Em caso positivo, qual o tipo de exercicio? Com que
frequéncia pratica exercicios? Qual a duracdo média de cada sessao de
exercicio fisico?
12)Tem alguma dessas doencgas?
- diabetes
-hipertenséao
- doenca cardiovascular
- insuficiéncia renal
- hipotireoidismo
- Cancer
- Outras

13)Estd fazendo uso de algum medicamento para o tratamento do
sobrepeso/obesidade (remédio para emagrecer)? Em caso positivo, qual?

14)Teve alteracdo no peso corporal nos ultimos 3 meses? Em caso positivo,
ganhou ou perdeu peso e quantos quilogramas?

15)Realiza trabalho de turno (trabalha a noite e descansa durante o dia)?

16)Esta disposta a seguir um plano alimentar durante 10 semanas?

17)Estéa disposta a enviar fotos de todas as suas refei¢cdes diariamente para uma
equipe de pesquisa durante 10 semanas?

18)Esta disposta a ter horarios maximos pré-determinados para realizar sua
primeira e ultima refeicao?

19)Tem disponibilidade de se deslocar para o consultdrio nutricional localizado na
Avenida Agamenon Magalhdes (Recife-PE) para realizar avaliacao
antropométrica e bioquimica?

20)Estara disponivel entre o inicio do més de Setembro e o final do més de
Novembro de 2021 para seguir o protocolo experimental proposto e
comparecer presencialmente ao consultério nutricional quando for necessario?
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APENDICE C - Livreto de orientacdes e plano alimentar para as voluntarias

PLANO ALIMENTAR
PROJETO DE PESQUISA

RESPOSTAS METABOLICAS DE MULHERES NO CLIMATERIO COM SOBREPESO/OBESIDADE
SEGUNDO HORARIOS DE ALIMENTACAO

Pesquisadora Responsavel: Nathalia Cavalcanti de Morais Araujo
Nutricionista — CRN 12703

Doutoranda em Nutricdo — UFPE

Emagrecendo com Ciéncia
Recife, 2021
BEM-VINDA
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Vocé foi selecionada para participar da pesquisa cientifica intitulada “Respostas metabdlicas
de mulheres no climatério com sobrepeso/obesidade segundo horarios de alimentacdo”.
Neste livreto, vocé encontrard todas as orientacdes sobre sua participacdao, bem como o seu
plano alimentar e demais dicas para que vocé tire o maior proveito possivel dessa jornada que
se inicia.

Nés, da equipe de pesquisa somos imensamente gratos pela sua disponibilidade em ajudar a
ciéncia, através da sua participacdo. Porém, o mais importante no curso desse periodo de
intervengdo sdo as melhoras que acontecerdo em cada participante com as mudangas no
estilo de vida propostas.

Temos certeza de que essa jornada sera um sucesso. Conte conosco!

Vamos nessal

Ass: Nathalia, Raldney, Fabiane, Elizabeth e Silvia.

ORIENTACOES

1 - Mastigue bem os alimentos, comendo devagar para facilitar a digestdo e saborear os alimentos;

2 - Procure fazer as refei¢cdes em lugar tranquilo, evitando outro tipo de atividade enquanto se
alimenta, como por exemplo, assistir TV;

3 - Ingira em torno de 2-3 litros de liquidos durante o dia, dgua (cerca de 8 copos), sucos, chas, pois a
agua auxilia no funcionamento do intestino, transporte dos nutrientes e excre¢ao das substancias
toxicas. Evitar ingerir liquidos durante as refeicdes — preferir 15 minutos antes ou 30 minutos depois;
4 - Dé preferéncia para as preparagcdes com menor teor de gorduras evitando assim o consumo de
toucinho, bacon, torresmo, banha, margarina, manteiga e maionese;

5 - Dé preferéncia as preparag¢des assadas, grelhadas e ensopadas (guisadas);

6 - Substitua os queijos amarelos com alto teor de gorduras como parmesdo, mugarela, provolone,
por queijos brancos como minas frescal, ricota e cottage;

7 - Diminua o consumo de carne vermelha e dé preferéncia as carnes brancas (frango ou peixe), magras
e sem pele;

8 - Os alimentos ricos em aglcar devem ser reduzidos. Substitua os doces por frutas e os refrigerantes
por aguas aromatizadas ou sucos de frutas naturais;

9 - Evite o fumo e a ingestdo de bebidas alcodlicas;

10 - Dé preferéncia aos produtos naturais evitando os industrializados, que geralmente contém

grandes quantidades de gordura, acucar, aditivas e sal (habitue-se a ler os rétulos);
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11 - Utilize condimentos naturais para temperar a sua alimentagdo como: orégano, limao, alho, cebola,
salsa, cebolinha, evitando assim o consumo de molhos ricos em gorduras e o excesso de sal (knorr,
sazon, molhos prontos...);

12 - Aumente a ingestao de frutas, verduras e legumes e aproveite sempre que possivel as cascas e os
bagacos. As fibras contidas nestes alimentos ajudam o organismo no controle da glicose, colesterol,
hipertensao e no funcionamento do intestino;

13 - Faga atividade fisica regularmente;

14 - Aumente o consumo de alimentos ricos em émega 3: sardinha, atum, azeite de oliva extra-virgem,
linhaga;

15 - Aumente o consumo de alimentos fontes de colina: brdocolis, couve-flor.

16 - A ingestdo de legumes, verduras e frutas “in natura”, além de fornecerem mais vitaminas,
minerais, fibras e fitoquimicos, também contribuem para uma saciedade mais prolongada, evitando a
fome em horarios impréprios e mantendo um fluxo de energia mais constante para o cérebro,
evitando, tanto o pico de energia quanto a queda rdpida dela. Esses alimentos também auxiliam o
figado na eliminagdo de toxinas do organismo;

17 — Evite beliscar entre as refeicdes, coma bem nas refei¢Ges principais.

MEDIDAS

Colher de café - 10,9cm
Colher de cha - 132cm

Colher de sobremesa - 15,3cm
Colher de sopa - 19,.4cm
Colher de servir - 24,.8cm

Concha -21cm



e
400

100g de carne 150g de peixe
{palma da mao) {palma da mao e dedos)

Améndoas e castanhas
(eoncha na mao)

_

Legumes e verduras 8og de macarrio ou
{duas maes juntas) arroz (% do prato)

25 - 30g Chocolate
(tamanho do dedo indicador)

a@&'f

o

b ]

1 fatia de bolo
{2 dedos juntos)
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PLANO ALIMENTAR (PORGOES)

1200 Kcal
REFEICAO GRUPO PORCAO OBSERVAGCAO
CAFE DA MANHA Frutas 1 por¢do
Carboidratos 1 porgdo
Proteinas 1/2 porgédo
Laticinios 1 porgao
ALMOCO Hortaligas 1 porgao
Carboidratos 1 porgao
Leguminosas 1 porgao
Proteinas 1 porgao
Frutas 1 porgao
Oleos e gorduras 1 porgao
JANTAR Hortalicas 1 porgdo
Carboidratos 1 porgdo
Proteinas 1/2 porgdo
Laticinios 1 porgdo
Frutas 1 porgao
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APENDICE D - Lista de grupos e substitutos alimentares

LISTA DE ALIMENTOS E SUBSTITUTOS

FONTES DE VITAMINAS E MINERAIS

FONTES DE ENERGIA

FRUTA CARBOIDRATOS CARNES/OVOS

ALIMENTO PORCAO Cereais, paes, raizes e tubérculos Asa de frango assada/guisada 2 unidades (150g)
| Abacate 1 fatia de 2 dedos (23q) ALIMENTO PORCAD Peito de frango grelhado/assado 2 filés pequenos (100g)
| Abacax 2 rodelas (137qg) Arroz branco ou integral cozido 2 colheres de servir ou 4 colheres de sopa (100g) Coxa assadalguisada 2 unidades (120g)
Banana 1 unidade média (90g) Aveia em flocos 2% colhe res de sopa (40g) Sobrecoxa quisada 1 unidade (120g)
Goiaba 1 unidade pequena (100q) Banana-comprida 1unidade média (120g) Sobrecoxa assada 1 unidade {100g)
Laranja 1 unidade (150g) Batata doce cozida 2 unidades pequenas (175qg) Carne bovina moida 2 colheres de senvir (80g)
Mam&o formosa 1 fatia de 3 dedos (130g} Puré de batatas 2 e ¥ colheres de sopa (112g) Filé bovino magro assado/grelhado/guisado 1 filé médio (80g)
Mamé&o papaya 1/2 unidade (140g) Wilho cozido 1 milho inteiro {294q) Sardinha 2 unidades (68g)
Manga 1 xicara cortada em cubos (62g) IMIho enlatado J colheres de servir (158g) Atum enlatado 1 unidade {100g)
IVelancia 1 fatia grossa (sem casca) (150g) Cuscuz de milho cozido 4 colheres de sopa (87g) Posta de pexe assado 1 unidade {100g)
IVeldo 1 fatia grossa (sem casca) (230g) Cara cozido 2 rodelas médias (157g) Filé de peixe assadofgrelhado 1 unidade grande (100g)
IVorango 10 unidades (90g) WMacaxeira cozida 2 rodelas pequenas (147g) Ovo 3 un Médias ou 2 Grandes (180q)
Péra 1 unidade pequena (132g) Péo de férma branco 2 fatias (50g) Camar&o assado/grelhado/cozido 15 unidades (170g)
Nacd 1 unidade média (150g) Po de forma integral 2 fatias (50q) Bife de figado assado/grelhado/cozido 1 filé médio (90g)
Tangerina 1 unidade média (sem casca) (150g) |Biscuoito s/recheio 2 fatias (50g) Cvo de Codorna 10 unidades {100g)
Salada de frutas 1 xcara (130g) Torrada 2 fatias (50g) LATICINIOS
Lva 15 unidades (100g} Bolacha integral 4 unidades (37q) Leites, queijos e iogurtes
Pinha 1 unidade (75q) Wacarrdo branco ou integral 1 escumadeira média (150g) ALIMENTO PORCfD
. Jaca 6 bagos (T2q) T apioca 3 colheres de sopa (40g) Leite semi-desnatado longa vida 1 copo pegueno (200ml)
Pésseqgo 1 unid Cereal matinal®3#*=" 4 colheres de sopa (40g) logurte natural integral 1 unidade {170g)
Salada frutas/actic % copo (150g) Granaola® ##=' 2 colheres de sopa (30g) Queijo coalho ou minas 1 fatia pequena (41g)
Suco naturals/actic 1 copo (200 ml) Granola 2 colheres de sopa (30g) Queijo minas frescal 1 fatia peguena (37g)

IVirtilo

20 unidades (100g)

Quinua cozida

8 colheres de sopa (80g)

Queijo ricota

1 fatia grossa (85g)

HORTALIGCAS

Queijo mucarela

2 fatias (44g)

Verduras e Legumes

GORDURAS

Requeijdo tradicional

1 colher de sopa (44g)

ALIMENTO PORCEO ALIMENTO PORCﬂO Requeijio light 2 colheres de sopa rasas (60q)
Folhas (em geral) 1 prato de sobremesa (60g) [Améndoas 7 unidades (10g) Leite integral longa vida 1 copo pequeno (200ml)
Beterraba 2 colheres de sopa (404q) Amendoim 2 colheres de sopa (12g) Leite desnatado longa vida 1 copo grande (300ml)
Cebola V2 cebola pequena (34q) Castanha de cau 8 unidades (15q) Leite em pd integral 2 colheres de sopa rasa (25q)

Cenoura crua

2 & %2 colheres de sopa (30g)

Castanha do Brasil

4 unidades (10q)

Leite em pd desnatado

3 colheres de sopa (35g)

Cenoura cozida 1 colher de sopa cheia (30g) MNozes 6 unidades (10q) logurte desnatado de frutas 1 copo peqgueno (120ml)
Chuchu cozido 2 colheres de sopa cheia (40g) Azeitona 10 unidades (36g) Coalhada 1 copo americano (160 ml)
|Pepino 10 rodelas (884g) |lVanteiga 1 colher de sobremesa rasa (10g) logurte sem lactose 1 unidade

Pimentio % da unidade (27q) Azeite de olva 1 colher de soparasa (8g) Queijpo minas sem lactose 1 fatia pequena (41q)
Tomate 1 unidade (74g) Coco 1 col sopa (30g) Requejdo sem lactose 1 colher de sopa (44g)
\Vagem 2 colheres de sopa (35q) Linhaca/chia 2 colheres de sopa (20g)

Salada crua completa 1 prato cheio (100g) AGUCARES E DOCES LEGUMINOSAS

Salada cozida 4 colheres de sopa (46q) ALIMENTO PORCHAO AL IMENTO PORCAD
Palmito 1 palmito (100g) Ameixa seca 3 unidades (19q) Ewilha 4 colheres de sopa (73q)
[Repaolho 3 colheres de sopa cheia (80g) va passa 1 colher de sopa rasa (10g) Feiifio mulatinho ou prato 1 concha (80qg)

|Aspargo 7 unidades (80qg) Chocolate ao leite (20q) Fava 2 ¥ colheres de sopa (50q)
Berinjela 3 colheres de sopa cheia (80g) Geleia de fruta 1 colher de sopa cheia (40g) Grio de bico 2 colheres de sopa cheias (40q)
Brécaolis 3 unidades (60g) Ivel de abelha 2 calheres de sopa (34g) Feijidio verde ou macacar 2 colheres de sopa (40g)
Couve flor 4 unidades (80g) IChocoIate meio amargo 1 fileira {30q) Lentiha 1 concha
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APENDICE E - Pasta personalizada

Pesquisa Cientifica:
Climatério, Emagrecimento
e Hordrio de Alimentagdo
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EBOOK- Dk SOPAS

NUTRICIONISTA NATHALIA CAVALCANTI
CRN 2703

SUPA DE TOMATE

Ingredientes

Aeicar {1: Colher De Cha)

Ao (2: Undade média (%)

Aaeite de aliva - (1: {ofher de sabremesa (5,2m])
Cebola {1- Unidade média (10g)

Sal refinado (1: Coler de chi (ég))

Tomeke {1 fg)

Modo de pregara: Bata os tomates sem semente no bquidificador com 1 kro de dgua e e Refogue a cebola
sal, 0 agicar e temperos a gosto. Deixe

picada e o alho no azede e acrescente o caldo de tomate Acrest
coninhar ¢ chegar na consisténcia de sua preferéncia Rende 7 porces

APENDICE F - E-books com receitas

(REME DE LEGUMES

Ingredientes

Ao (2 Unidades méda (ég))

Azeite de aliva ((other de sopa {Tém): 2)

Cebola {Unidade média (70g): 1)

Cenoura (Unidade: 1)

Chuchu {eru) (Undade média (S00g)- 2)

Modo de prepara: Em uma panels, refogar a cebola e o alho no azete de olva. Avescentar o chuchu e 2 cenoura
descascados e cortados grosseramente. Cobrr com agua, acrescentar sal, temperos secos, ervas e especarias &
qusto e deivar coznhar 246 os lequmes amalecerem. Desligar o fogo e bater no bquidficador ¢ 3 consigténca
cremosa. Consumir quente. Rende 4 porgdes

(REME DE JERIMUM

hqvarr.-wl»'ﬁ

Abs “g'

Rasa ((apo medio (200l 4)

Alno (ldade media {3g). 1)

Raeite d ira -vigem ({alher de sopa (T6ml). )

no (c nlhd c~ o 1)
lber de chi 1

ot 'Mh {nloque a abibx quduaian s clcue osd, ap«nuena~
Temperos 3 gosio e deise incorparar um pouco. Deslique e bata ranamente o qu»dlh alore sina Rende
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SOPA CREME DE BROCOLIS

Cetol (1 Unidsde pecuens (30g)
Requegio Lyt (7 Coberes e sopa 401
Sal pmerts, ervs € especis 3 qesy

Mody & preparo. Refogue a cebels ¢ 0 aho ro azete. Aerescente o briceli, mexa um poco e adidore 3 sous Dese coziher 3t 0 bréools fir
e o fogo, espere exfrir e beta ro bquidficadr Devobva a parely, a0
Desligue quards ester com 3 coressténo deseyads, mesendo sempre para rdo quamar o by

SOPA DETOX

Ingredientes

Aeelga {5 folbas)

ﬂg.ua (4: Copas medios (B00ml))

Ao (1. Unidade média (3q)

Cebola (2. Colnres de sopa cheia (picada) {20g)
(ouve folha (5 folhas)

Sal, et e ervas & gusto

Modo de preparo: Fm uma panel, refogue a cebola e o aho com um pouquinho de dgua (nao use dlen) unke os temperos
o restarte da aqua Deine ferver por 5 minukos Adiciore a5 folhas e ferva por mas 3 minutes. Rende 3 porges

SOPA DE CENOURA

Ingredientes

Agua (4: Copos médios (800ml))

Aasite de obwa (3: Coheres de café ()
(ebola {1, Unvdade pequena (30g)
Cenoura (cra) (6: Undades meda (100g)
Requeio Light {1 Calher de sopa (Yg))
Sal, penta, ervas e especirizs 3 usto

Modo de preparo: Em uma parels, coloque a cebola, a dqua e a cenoura. Deine cozinhar aé que as cenouras fiquem maoas
Seqare | pres (chi) das cenouras e reserve. [ retante, leve a0 liquiddicador ¢ bata #é formar um creme, acrescente o
requego & bata por mais um minutn Yole a mustura para a panels, acerte o sal e dese ferver por mais T minuto Cologue
uma concha da sopa o pra e, em sequids, acrescente um punhado das cenouras cidas. Regue com uma coher de aeite ¢
enfete com a ricula Seva em sequida. Rende 4 porgies

MOLHO DE TOMATE CASEIRQ

Ingredientes:

6 colheres (sopa) de azete
1 cebola pequena prada

1 dentes de aho amassados
manjericio a qosto

§ 4 gosto

2 kg de tomate maduro cortado 20 meio sem semente
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Mado de preparo: Numa panels, cologue 2 kq de tomske maduro sem sementes e dewe até amolecer Depais
passe pelo passador de lagumes ou numa peneira. Leve a0 fogo 6 coeres (opa) de anete e refogue 1 cebala
peguena picada, 2 dentes de aho amassadus. Junle o tomate processado. (oanhe par 15 min em fogo ban

eerte o sal e finaze com o manjericio 2 god (

Notricinists Nathda Cavakanti - (RN 1200



UMA SOPINHA
SLMPRE CAI BEM

sempre ferd |

pronta. Tira do f

No MICro e Sabareie.
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Ebook de sucos

Mse. Nutricionista Nathélia Cavalcanti
CRN - 12703

SUCO ENERGY

Ingredientes

Rbacaxi {1 Fatias pequena{100g)

ri'@ua (- Copo pequeno (165ml])

Canela em po (0,5 Colher de café (1,2q))
Hortela {5: Folhas)

Maga {0,5: Unidade)

Modo de preparo: Bater no liquidificar & tomar gelado

PARA TODOS 05
605105

SUCO SUMMER

Ingredientes

. fﬂgua de coco verde {1: Copo médio (200ml))
o (enoura (crua) (3: Colher de sopa ralada (17q))
o Mamio papaia (1: fatia média (170}

* Sumo de 1limao

Modo de preparo: Bater no liquidificador e fomar gelado

moranga,
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SUCO VERMELHO

Ingredientes

SUCO VERDE

Ingreduentes

o Abacan (Falia média (15) . Agua de coco (1: xicara)

o Melandia (1: Fatia média (200g)
o Morango (1: Kicara de cha picado (144q)

Modo de preparo: Bater no liquidificador e beber
¢elado

o fgua de coco ficaa: )

o Couve (foha: 7)

o Gengbre {1 Fatw (372q)

o Hortels {4 folhas)

o Linhaca, semente (7 Coeres De (h)

Moda de pregara: Bater todus os ingredientes do bquidiicador e
tomar qelado sem coar

SUCO DE ESPINAFRE
(OM MACA

hgredientes

SUCO DE MAMAO
(OM LARANJA

Ingredientes

. Aqua (100 ml {1/2 copo)

o Hortels (1 Colher de sopa picado (11g))

* Laranja descascada (1 Unidade média (120g))
o Mamao Papaia (05 Unidade)

o Suco de limao tatt, cru {1 limao)

o hgua (1 Copo médio (200ml))

o Espirafre (cru) {1 Nicara de chd

* Gengbre {1 Calher de cha ralad (5g))
o linhaga, semente {1 Colher De (hd)

o Magi (1 Unidade Pequea)

o Suo de fimio tab, cru (1 limao)

Modo de prepro: Bata todes ingredientes no liquiddicador Siva gelado

Mado de preparo: Bata no liguidificador todos os
ingredientes. Passe em uma peneira e sirva qelado




SUCO DE ABACAXI
COM ERVA DOCE

Ingredientes:

* 1 rodelas de abacaxi (150g)

* (ha de enva doce gelado (300 ml)
* 1 punhado de hortels

Modo de preparo: Bater os ingredientes no
liquidificador e tomar gelado.

SUCO DE MELANCIA,
(AJU E CANELA

Ingredientes

o 1ftia de média de melanca,
* Suco de 1 hmao,

o 150 ml de squa de coco;

o T oolher de café de canels;

o 1 astanha de caju

Moda de pregara: Bater no ligwiddficador todos os ingredientes, coar
e beber 2 sequr, de preferéinca sem adogar

SUCO DE UVA
TURBINADO

Ingredientes

o [ivas roas {10 unidades)

o Giengibre ralado (1 colher de cha)
o Hortela (1 raminho)

* Sumo de Y1 limao

* 200 ml de aqua gelada

Bater os ingredientes no liquidificador e tomar gelado

SUCO DE MELAO COM
ABACAXT £ HORTELA

Ingredientes

* 1 copo americano e /2 de aqua fitrada
o 1| fatia caprichada de melao amarelo

* 1 fatia de abacaxi

o 2 folhas de hortela

Modo de preparo: Bater todos os ingredientes no
liquidificador e beber gelado
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ANEXO A — Parecer consubstanciado do comité de ética em pesquisa — centro
de ciéncias da saude - UFPE

é_‘t UFPE - UNIVERSIDADE
FEDERAL DE PERNAMBUCO - %mm mo
CAMPUS RECIFE -

UFPE/RECIFE

Conité de ética
emMDexuse

PARECER CONSUEBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: RESPOSTAS METABOLICAS DE MULHERES NO CLIMATERIO com
SOBREPESO/OBESIDADE SEGUNDO HORARIOS DE ALIMENTAGCAO

Pesquisador: MNathalia Cavalcanti de Maorais Aradjo

Area Tematica:

Versio: J

CAAE: 39826320.3.0000.5208

Instituigdio Proponente: CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 4 464 548
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ANEXO B —Termo de consentimento livre e esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(PARA MAIORES DE 18 ANOS OU EMANCIPADOS - Resolucéo 466/12)

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar como voluntario (a) da pesquisa RESPOSTAS
METABOLICAS DE MULHERES NO CLIMATERIO COM SOBREPESO/OBESIDADE SEGUNDO
HORARIOS DE ALIMENTACAO, que estad sob a responsabilidade da pesquisadora NATHALIA
CAVALCANTI DE MORAIS ARAUJO.

Caso este Termo de Consentimento contenha informacdes que ndo sejam compreensiveis, as
davidas podem ser esclarecidas com a pessoa que esta entrevistando e apenas ao final, quando todos
os esclarecimentos forem dados, caso concorde com a realizacdo do estudo, pedimos que rubrique as
folhas e assine ao final deste documento, que estd em duas vias. Uma via sera entregue e a outra ficara
com a pesquisadora responsavel.

Caso nédo concorde, ndo haveréa penalizacdo, bem como sera possivel retirar o consentimento
a qualquer momento, também sem nenhuma penalidade.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Esta pesquisa tem como objetivo avaliar a influéncia de um plano alimentar para
emagrecimento e dos horéarios das refeices em mulheres com sobrepeso/obesidade durante o
climatério. Serdo realizadas avaliacbes fisicas completas, bem como exames bioquimicos e
orientacdes dietéticas e sobre os horéarios de realizacdo da alimentacdo diaria durante 10 semanas.
Serdo necessarios encontros quinzenais para acompanhamento da evolucdo da participante e
avaliacdo da adeséo ao protocolo de pesquisa proposto.

Todos os instrumentos utilizados neste estudo sdo amplamente divulgados e serdo utilizados
pela populagéo do estudo, porém os riscos oferecidos aos participantes, podem ser: frustragéo por ndo
conseguir aderir ao protocolo de pesquisa proposto, constrangimento durante a aplicagdo do
guestionario. Estes riscos serdo evitados com a informa¢do adequada para a realizagdo dos testes
fisicos, destacando os aplicadores do teste tém experiéncia na aplicacé@o deles.

Os voluntérios da pesquisa terdo como beneficios a prescricdo de um plano alimentar
individualizado de acordo com suas necessidades energéticas, bem como avaliacéo fisica completa
realizada por Ultrassom e exames bioquimicos antes e apds o periodo experimental. Além disso, as
voluntarias terdo participacdes quinzenais em oficinas e palestras relacionadas ao estilo de vida
saudavel. Ademais, as participantes também terdo suporte da equipe de pesquisa durante todo o
periodo experimental para sanar dlvidas sobre o plano alimentar e afins.

Todas as informagfes desta pesquisa serdo confidenciais e serdo divulgadas apenas em
eventos ou publicacdes cientificas, ndo havendo identificacdo dos voluntérios, a ndo ser entre o0s
responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participacdo. Os dados coletados
nesta pesquisa ficardo armazenados em pastas sob a responsabilidade do pesquisador e do orientador
no endere¢o Avenida da Engenharia, departamento de Nutri¢cdo - Cidade Universitaria, UFPE — Recife.
CEP: 50670-901

Em caso de dividas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar o
Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da
Engenharia s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.: (81)
2126.8588 — e-mail: cepccs@ufpe.br).

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO VOLUNTARIO (A)
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Eu, , CPF , abaixo assinado, apods
a leitura (ou a escuta da leitura) deste documento e de ter tido a oportunidade de conversar e ter
esclarecido as minhas davidas com o pesquisador responsavel, concordo em participar como voluntaria
do estudo intitulado: RESPOSTAS METABOLICAS DE MULHERES NO CLIMATERIO COM
SOBREPESO/OBESIDADE SEGUNDO HORARIOS DE ALIMENTACAO. Fui devidamente informada
e esclarecida pelo (a) pesquisador(a) sobre a pesquisa, 0s procedimentos nela envolvidos, assim como
0s possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participacao. Foi-me garantido que posso retirar
0 meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade.

Local e data Assinatura do participante:

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e o aceite do
voluntario em participar. (02 testemunhas néo ligadas a equipe de pesquisadores):

Nome: Nome:

Assinatura: Assinatura:
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ANEXO C — Questionéario da saude da mulher (WHQ)
(HUNTER, 1992)

Indiqgue como esta se sentindo agora ou como tem se sentido nesses ultimos dias,
marcando, com uma cruz, 0 espago com sua resposta a cada um dos itens a seguir:

Sim, sem duvida Sim, as vezes Raramente De jeito nenhum
4) 3) 2) (1)
1.Acordo de madrugada e ai durmo mal o resto da noite ()
2.Fico com muito medo ou apavorada sem nenhum motivo aparente ()
3.Sinto-me triste e infeliz ()
4.Fico angustiada quando saio de casa sozinha ( )
5.Perdi o interesse pelas coisas ( )
6.Sinto batedeiras (palpitacdes) ou a sensacao de frio na barriga ou no peito ( )
7.Nao gosto mais das coisas das quais gostava antes ( )
8.Acho que a vida ndo vale a pena ( )
9.Sinto-me nervosa ou agitada ()
10. Nao tenho bom apetite ()
11. Sinto-me inquieta e ndo consigo ficar parada ( )
12. Estou mais irritada que o normal ()
13. Ficar velha me preocupa ( )
14. Sinto dores de cabeca ( )
15. Sinto-me mais cansada que o normal ( )
16. Tenho tonturas ()
17. Meus seios estédo doloridos ou me incomodam ( )
18. Sinto dor nas costas ou nos bracgos e pernas ( )
19. Tenho ondas de calor ( )
20. Estou mais atrapalhada (desastrada) que o normal ( )
21. Nao me sinto animada e excitada ( )
22. Tenho desconforto ou célicas na barriga ( )
23. Sinto-me enjoada ou com vontade de vomitar ( )

24. Perdi o interesse pela vida sexual ( )
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25. Nao tenho sensacao de bem estar ( )

26. Sangro muito nas minhas menstruacoes ( )

27. Tenho suores a noite ()

28. Sinto o estomago inchado (empachado) ( )

29. Tenho dificuldades de pegar no sono ( )

30. Sinto formigamento e agulhadas nos meus pés e nas minhas méaos ( )

31. Nao estou satisfeita com a minha vida sexual (por favor ndo responda se nao
tiver uma vida sexual) ( )

32. Nao me sinto fisicamente atraente ( )
33. Tenho dificuldade de concentracao ( )

34. Minhas rela¢des sexuais incomodam, porque minha vagina esta seca (néo
responda se nao tiver vida sexual). ( )

35. Tenho que urinar mais vezes que o normal ( )
36. Minha memoria esta ruim ()

Total:



1)

2)

3)

4)

5)
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ANEXO D - Questionario de matutinidade-vespertinidade (MEQ)
(HORNE & OSTBERG, 1976)

Considerando seu bem-estar pessoal e com liberdade total de planejar o seu
dia, a que horas vocé se levantaria?

a) 05:00h

b) 06:00h

c) 07:00h

d) 08:00h

e) 09:00h

f) 10:00h

g) 11:00h

h) 12:00h

Considerando seu bem-estar pessoal e com liberdade total de planejar a sua
noite, a que horas vocé se deitaria?

a) 20:00h

b) 21:00h

c) 22:00h

d) 23:00h

e) 00:00h

f) 01:00h

g) 02:00h

h) 03:00h

Até que ponto vocé depende do despertador para acordar de manha?
a) Nada dependente

b) N&o muito dependente

c) Razoavelmente dependente

d) Muito dependente

Vocé acha facil acordar de manha?

a) Nada facil

b) N&ao muito facil

c) Razoavelmente facil

d) Muito facil

Vocé se sente alerta apos a primeira hora depois de acordar?



6)

7

8)

9)
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a) Nada alerta

b) N&o muito alerta

c) Razoavelmente Alerta

d) Muito alerta

Como é o seu apetite durante a primeira hora depois de acordar?

a) Muito ruim

b) N&o muito ruim

c) Razoavelmente bom

d) Muito bom

Durante a primeira hora depois de acordar, vocé se sente cansado?

a) Muito cansado

b) N&o muito cansado

c) Razoavelmente em forma

d) Em plena forma

Se vocé ndo tem compromisso no dia seguinte e comparando com sua hora
habitual, a que horas vocé gostaria de ir deitar?

a) Nunca mais tarde

b) Menos que uma hora mais tarde

c) Entre uma e duas horas mais tarde

d) Mais de que duas horas mais tarde

Vocé decidiu fazer exercicios fisicos. Um amigo sugeriu o horario das 7 as 8
horas da manha, duas vezes por semana. Considerando apenas o seu bem-
estar pessoal, o que vocé acha de fazer exercicios nesse horario?

a) Estaria em boa forma

b) Estaria razoavelmente em forma

c) Acharia isso dificil

d) Acharia isso muito dificil

10)A que horas da noite vocé se sente cansado e com vontade de dormir?

a) 20:00h
b) 21:00h
c) 22:00h
d) 23:00h
e) 00:00h
f) 01:00h
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g) 02:00h
h) 03:00h
11)Vocé quer estar no maximo de sua forma para fazer um teste que dura duas
horas e que vocé sabe que é mentalmente cansativo. Considerando apenas o
seu bem-estar pessoal, qual desses horarios vocé escolheria para fazer o
teste?
a) Das 8 as 10 horas
b) Das 11 as 13 horas
c) Das 15 as 17 horas
d) Das 19 as 21 horas
12)Se vocé fosse se deitar as 23 horas em que nivel de cansago vocé se
sentiria?
a) Nada cansado
b) Um pouco cansado
c) Razoavelmente cansado
d) Muito cansado
13)Por alguma razéao vocé foi dormir varias horas mais tarde do que € o seu
costume. Se no dia seguinte, vocé néo tiver hora certa para acordar, o que
aconteceria com vocé?
a) Acordaria na hora normal, sem sono
b) Acordaria na hora normal, com sono
c) Acordaria na hora normal e dormiria novamente
d) Acordaria mais tarde do que o seu costume
14)Se vocé tiver que ficar acordado das 4 as 6 horas para realizar uma tarefa e
nao tiver compromisso no dia seguinte, o que vocé faria?
a) So6 dormiria depois de fazer a tarefa
b) Tiraria uma soneca antes da tarefa e dormiria depois
c) Dormiria bastante antes e tiraria uma soneca depois
d) S6 dormiria antes de fazer a tarefa
15)Se vocé tiver que fazer duas horas de exercicio fisico pesado e considerando
apenas o seu bem-estar pessoal, qual destes horarios vocé escolheria?
a) Das 8 as 10 horas
b) Das 11 as 13 horas
c) Das 15 as 17 horas
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d) Das 19 as 21 horas

16)Vocé decidiu fazer exercicios fisicos. Um amigo sugeriu o horério das 22 as
23 horas, duas vezes por semana. Considerando apenas o seu bem-estar
pessoal, o que vocé acha de fazer exercicios fisicos nesse horario?
a) Estaria em boa forma
b) Estaria razoavelmente em boa forma
c) Acharia isso dificll
d) Acharia isso muito dificil

17)Suponha que vocé possa escolher o seu préprio horario de trabalho e que
vocé deva trabalhar 5 horas seguidas por dia. Imagine que seja um servi¢o
interessante e que vocé ganhe por producao. Qual o horario que vocé
escolheria? (escolha um horério para o inicio e outro para o fim)

18)A que horas do dia vocé atinge o seu maior momento de bem-estar?

19)Fala-se em pessoas matutinas e vespertinas. As primeiras gostam de acordar
cedo e dormir cedo, as segundas de acordar tarde e dormir tarde. Com qual
desses tipos voceé se identifica?
a) Matutino
b) Mais matutino que vespertino
c) Mais vespertino que matutino

d) Vespertino
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