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Resumo

Nishiyama M. Efeitos do treinamento fisico e ingestao de vinho tinto na funcao
cognitiva de individuos sem declinio cognitivo [tese]. S&o Paulo: Faculdade de
Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2018.

Introducdo: Embora vinho tinto (VT) e exercicio (Ex) sejam potenciais
protetores cardiovasculares, um possivel efeito aditivo de ambos ndo é
conhecido. Neste estudo investigamos se 0 Ex. Fisico supervisionado poderia
influenciar fungdes cognitivas (cognicdo) em homens bebedores habituais de
VT em comparacdo a individuos abstémios (ABS), ambos sem declinio
cognitivo.

Objetivos: além do acima também comparamos os efeitos do treinamento
fisico supervisionado no desempenho cardiovascular de bebedores de VT e
abstémios. Métodos: Foram incluidos homens, de 50 a 75 anos, sem déficit
cognitivo, consumidores regulares de VT e abstémios, randomizados em 4
grupos: ABS com e sem treinamento fisico, consumidores de VT com e sem
treinamento fisico. Estudamos funcdo executiva (Stroop) e memoéria
operacional (2-Back) por Ressonéncia Magnética Funcional (RMf-3T), assim
como a acuracia e tempo de resposta. Igualmente foram utilizados testes
neuropsicoldgicos classicos nas condi¢cdes pré e pos Ex. Foi realizado Teste de
Esforgco Cardiopulmonar (TECP). Os voluntarios foram treinados durante 3
meses, com trés sessfes semanais de uma hora de duracdo. Avaliacao
cognitiva foi feita por instrumentos padronizados de avaliagdo neuropsicologica.
Resultados: 73 pacientes, sendo 47 ABS com média de idade 58,4+5,1(DP)
anos e 50 VT com média de idade de 60.9+6,4anos (DP). O consumo médio de
VT foi de 19.8+10.3 gramas de etanol/dia e o tempo de consumo médio de
26,1+15,7 anos. Na fase pré, os consumidores de VT tém melhor desempenho
gue os ABS tanto nos testes neuropsicoldgicos (Trilhas A, B, e Stroop 1)
guanto nas imagens cerebrais (2-Back). No poés, os bebedores com
treinamento fisico mostraram: nos testes neuropsicoldgicos reducdo no tempo
de execucdo (Stroop 2); na imagem por ressonancia magnética funcional néo
houve modificagBes nas areas ativadas, mas registrou-se tendéncia a melhora
da acuracia (Stroop). Houve aumento significativo na média do consumo de
oxigénio pico (VO pico) nos grupos que treinaram (VT 24.9+2.6 vs 27.1+3.5 e
no grupo ABS foi 27.1+4.9 vs 29.7+4.1). Houve correlacdo negativa entre VO,
pico e a resposta cerebral nos ABS e bebedores VT (quanto menor o VO, pico
maior a resposta cerebral).

Conclusao: Individuos consumidores regulares de VT tem melhor funcdo
cognitiva em testes de memoria e atencdo mesmo na fase pré-treinamento e
respondem melhor ao exercicio fisico. Existe correlacdo negativa entre o VO,
pico e a ativacdo cerebral, o que pode indicar que melhor desempenho fisico
pode induzir maior eficiéncia mental. Estes dados sao sugestivos, embora nao
afirmativos, de que existe efeito aditivo do Ex fisico sobre fun¢gdes cognitivas
em bebedores cronicos, moderados de VT, sem déficit cognitivo. Dadas as
limitacBes do estudo consideramos que o mesmo deva ser visto como gerador
de futuras hipoteses que deverdo ser melhor avaliadas em pesquisas
subsequentes.

Descritores: exercicio; consumo de oxigénio; cogni¢do; vinho; imagem por
ressonancia magnética funcional; testes neuropsicolégicos.
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Nishiyama M. Effects of physical training and red wine consumption on
cognitive function in individuals without cognitive decline [thesis]. Sdo Paulo:
“Faculdade de Medicina, Universidade de Sdo Paulo”; 2018.

Introduction: Although red wine (RW) and exercise (Ex) have potential
protective cardiovascular effects, a possible additive effect of both is not known.
In this study, we investigated whether the supervised Physical Ex could
influence cognitive functions in habitual men, RW drinkers, in comparison to
abstainers (ABS), both without cognitive dysfunction.
Objectives: in addition to the above we also compared the effects of Ex on the
cardiovascular performance of drinkers and nondrinkers.

Methods: included were 73 men, 50 to 75 years, without cognitive deficit,
regular RW consumers and abstainers, randomized into 4 groups: ABS with
and without physical training, RW consumers with and without physical training.
We studied executive function (Stroop) and working memory (2-back) through
Functional Magnetic Resonance Imaging (fMRI) as well as accuracy and
response time. Classical neuropsychological tests have also been performed
pre and post Ex. Cardiopulmonary exercise Testing (TECP) was performed.
The volunteers were trained during 3 months, with 3 weekly sessions of one
hour duration. Cognitive assessment was performed by standardized
instruments of neuropsychology assessment.

Results: 73 men, 47 (ABS) with a mean age 58,4+5,1(SD) years and 50 RW
drinkers with a mean age of 60.9+6,4 years (SD) were studied. The average
RW consumption was 19.8+10.3 grams of ethanol/day, and the average time of
consumption was 26.1+15,7 years. In the pre Ex the RW consumers had better
performance than the ABS both on neuropsychological tests (Trails A, B, and
Stroop 1) as well as in brain imaging (2-back). In the post Ex drinkers with
physical training showed: in the neuropsychological tests reduction in execution
time (Stroop color word test); at fMRI there were no changes in the activated
areas, but a trend towards improvement of accuracy (Stroop) was noted. There
was a significant increase in the peak VO2 (oxygen consumption) in the groups
that trained (RW 24.9+2.6 vs 27.1+3.5 and in the group of ABS was 27.1+4.9 vs
29.7+4.1). There was a negative correlation between VO2 peak and the
activated brain areas in the ABS and drinkers RW (the lower the VO2 peak the
larger the response of the brain).

Conclusion: Regular RW consumers had better cognitive function on tests of
memory and attention even in the pre-Ex and responded better to physical
exercise. There was a negative correlation between VO2 peak and the brain
activation, which may indicate that better physical performance can induce
greater mental efficiency. These data are suggestive, though not affirmative,
that there is additive effect of physical Ex on cognitive functions in chronic,
moderate RW drinkers, without cognitive deficit.

Given protocol limitations, we think that the study should be considered as
hypothesis generating that ought to be further evaluated in subsequent
investigations.

Descriptors: exercise; oxygen consumption; cognition; wine; functional
magnetic resonance imaging; neuropsychological tests.
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O envelhecimento populacional é fendbmeno universal, caracteristico
tanto dos paises desenvolvidos como nos paises em desenvolvimento. No
Brasil, o0 nimero de pessoas com mais de 60 anos passou de trés milhdes em
1960 para vinte milhdes em 2010, um aumento de 600% em cinquenta anos.
Estima-se que em 2020 este nlimero alcancara trinta e dois milhdes™.

Um dos aspectos mais criticos do envelhecimento refere-se as funcdes
cerebrais®>. O declinio das fun¢es cognitivas e da capacidade funcional,
comumente observados a partir de aproximadamente 65 anos de idade, sao
fatores limitantes para o envelhecimento saudavel®. Ocorre deterioracéo
progressiva da memobria, orientacdo espacial e outros, devido ao
envelhecimento celular e limitagdes na capacidade de divisdo, renovagao e
regeneracdo celulares. Este processo € inevitavel e orientado por regras
biolégicas néo totalmente esclarecidas. Assim, processos primarios Sdo muito
individuais e se referem a quando e como o envelhecimento se inicia na vida
do individuo; jA os processos secundarios sdo dependentes da qualidade e
estilo de vida, dieta e atividade fisica®.

Uma consequéncia do crescimento da populacdo idosa e do aumento
das doencas neurodegenerativas é seu alto custo. Hurd et al® relataram os
custos com deméncia nos Estados Unidos em 2010; eles estudaram 10.903
participantes do estudo Health and Retirement, no qual a prevaléncia de
deméncia entre pessoas com mais de 70 anos era de 14.7% nos Estados
Unidos. O custo anual por pessoa variou entre 42.000 e 56.000 délares, o que
representou um gasto entre 157 e 215 bilhdes de délares em 2010. Esses
dados permitiram concluir que a deméncia é um 6nus econdmico substancial

para a sociedade, comparavel a doenca arterial coronariana e ao cancer.
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Segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude (WHO), as mortes por
deméncia mais que dobraram de 2000 a 2015, tornando esta doenga em 2015
a sétima causa de 6bitos no mundo®. No Brasil, em uma reviséo sistematica, a
prevaléncia estimada de deméncia foi de 11,9 % entre os iletrados e de 4,5 %
entre os letrados’.

Durante muito tempo a avaliagdo de transtornos cognitivos foi
essencialmente clinica, e portanto subjetiva. Mais recentemente surgiram
técnicas de avaliacao psicoldgica e de imagem, como a ressonancia magnética
funcional cerebral (fMRI), que permitem localizacdo e quantificacdo de areas
especificas relacionadas a distirbios cognitivos®.

Por outro lado, estudos como The Hunty Study’, The Rottherdam
Study®®, The Canadian Study of Health and Aging®, sugerem que funcées
cognitivas podem ser influenciadas por intervencdes diversas, tanto
farmacologicas quanto por estilos de vida.

Neste cenario, a proposta do presente estudo é avaliar efeitos do
exercicio fisico sobre as fung¢des cognitivas, em consumidores regular de vinho
tinto e abstémios.

Segue-se uma revisao sucinta das bases cientificas que justificam esta

proposta.

1.1 Envelhecimento normal e patoldgico

E importante diferenciar o declinio da capacidade cognitiva decorrente

dos processos fisioldgicos do envelhecimento normal, daquilo que representa a

transicdo para as sindromes demenciais. Embora se tenham estabelecido
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critérios neuropsicolégicos, patolégicos e de neuroimagem para diferenciacdo
entre o normal e o patologico, o diagndstico dos problemas cognitivos leves
continua desafiador*.

Em relacdo aos aspectos neuropsicologicos, o padrao de deterioracao
da memoaria no idoso normal assemelha-se ao encontrado nas fases iniciais da
Doenca de Alzheimer (DA), na qual observa-se declinio da memoria
“‘operacional” e da memoria “secundaria/recente” , maior que o da memodria

"3 No envelhecimento

‘primaria/imediata”, e da memodria “terciaria/remota
normal, a captacao de situacdes ou informacgdes novas, a evocacao retardada
e repeticdo de niumeros em ordem inversa sao as funcbes mais alteradas; por
outro lado, o vocabulario, a repeticdo de numeros em ordem direta e a
realizacdo de tarefas rotineiras e automatizadas permanecem relativamente
intactas. As dificuldades de memoaria relacionadas a idade s&o maiores para a
memoaria episédica do que para a memodria semantica e pioram em ordem
crescente na seguinte sequéncia: memoria de procedimentos, reaprendizado,
memoria de reconhecimento, evocacdo baseadas em pistas contextuais,
evocacdo livre e memodria prospectiva (‘lembrar de lembrar’)*. O
envelhecimento afeta sobretudo a memdéria prospectiva e a evocacgao livre e
retardada de material verbal aprendido, preservando-se a lembranca baseada
em pistas contextuais'®>. O envelhecimento normal deixa relativamente intactos
0 vocabulario e o processamento sintatico, enquanto altera a lembranca de
palavras, como na conversacdo e em testes de fluéncia verbal, aparecendo
raras parafasias semanticas'®. No nivel discursivo, ocorrem dificuldades

narrativas e omissao de informagdes sobre a “situacaéo” da estéria; omissao de

passos essenciais durante a descricdo de procedimentos: conversagao, notam-
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se dificuldade de compreensédo, falta de clareza do enunciado, “parafasias
narrativas” e problemas com inferéncias e pressuposicdes.

Com referéncia a neuropatologia, particularmente apos a sexta década,
acelera-se o processo de atrofia cerebral, com dilatacdo de sulcos e
ventriculos, perda de neurdnios, depoésitos de proteina beta-amildide e
degeneracdo granulovacuolar; e a presenca de placas neuriticas e
emaranhados neurofibrilares (ENF), os quais aparecem precocemente nas
regides temporais mediais e espalham-se por todo o neocértex*’. Tais achados
correlacionam-se com distarbios precoces e proeminentes da memoaria factual
(‘secundaria”). Na histopatologia, os limites entre o normal e o patologico sao
também imprecisos; dai a necessidade de estabelecer critérios consensuais,
como o tipo de coloracdo, niumeros de placas neuriticas e emaranhados
neurofibrilares extraidos de determinadas regifes cerebrais, levando-se em
conta a idade do sujeito. O diagnostico neuropatolégico deve levar em conta a
gravidade dessas alteracdes, sua localizacdo ou distribuicdo, a presenca de
lesBes cumulativas decorrentes de traumas, neurotoxicas ou vasculares, e a
histéria prévia deméncia®®.

Finalmente, métodos de neuroimagem representam um instrumento
valioso para diagnostico ndo invasivo. A neuroimagem estruturada com
tomografia computadorizada (TC) e ressonancia nuclear magnética (RM)
mostram reducdo do volume total do cérebro, com dilatacdo dos sulcos e
sistema ventricular, especialmente dos ventriculos laterais e Ill ventriculo em
idosos sadios™. Estas alteracdes sdo mais acentuadas nos sujeitos dementes,

mas ha variacdes individuais, podendo estar ausentes em casos individuais
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com franca deméncia e presentes em outros cognitivamente intactos. Neste

estudo analisamos pessoas normais, isto €, sem distlurbios mentais evidentes.

1.2 Exercicio fisico e funcéo cognitiva

Sabe-se com o suporte de uma extensa literatura, a qual esta4 baseada
em estudos longitudinais e estudos clinicos randomizados, que a atividade
fisica pode contribuir para o envelhecimento saudavel, reduzindo os fatores de
risco para doencas crénicas como a hipertensao arterial, o diabetes tipo 2 e a

20.21,22.2324252627 £ majs recentemente, tem-se acumulado

osteoporose
evidéncias de que o exercicio e a atividade fisica podem influenciar para se ter
um envelhecimento cerebral saudavel®’. Recentes pesquisas bésicas e estudos
epidemioldgicos enfatizam que o sedentarismo pode afetar o declinio cognitivo
relacionado com a idade e o desenvolvimento da DA?®. Evidéncias sugerem
gue estilo de vida fisicamente ativo € uma estratégia preventiva que pode
ajudar a retardar o inicio do declinio cognitivo e a progressdo de doencas
demenciais®**. Ainda n&do estio totalmente esclarecidos estes mecanismos,
mas existem numerosas hipoteses. Pesquisas em animais sugerem que a
atividade fisica pode modular diretamente a formacdo da proteina beta
amildide através de varios mecanismos*!. Outra hipétese é que o exercicio
fisico pode estimular a perfusdo e a angiogénese cerebrais®’. Outro possivel
efeito € a modulacéo das vias inflamatorias, reduzindo a producédo de fator de

crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1), um dos responsaveis por

acelerar o processo de envelhecimento®.
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Numa meta-andlise publicada em 2003, Colcombe e Kramer®®incluiram
18 estudos de intervencgéo, publicados entre 1966 e 2001, que demonstraram
gue o treinamento aerdbico produz melhorias em aspectos cognitivos como
atencdo, velocidade de processamento, funcdo executiva e de memoria e
pouca influéncia na memoria de trabalho. Observou-se também que a
magnitude dos efeitos do exercicio fisico na cognicdo sao dependentes do
namero fatores programaticos e metodolégicos aplicados, como o tipo e a
intensidade do treinamento fisico, a duracdo das sessGes e 0 género dos
participantes dos estudos.

Em uma revisdo publicada em 2008, Angevaren e colaboradores®
demonstraram a efetividade da atividade fisica na funcédo cognitiva em pessoas
com mais de 55 anos de idade e sem declinico cognitivo. Em 8 ensaios clinicos
randomizados, que compararam programas de atividade fisica aerobica com
outras intervengdes ou nenhum intervencdo, foi observada melhora na
capacidade cognitiva que coincidiu com aumento na capacidade
cardiorespiratoria no grupo submetido a intervencdo. Os maiores efeitos na
funcdo cognitiva foram encontrados nas funcbes motoras e atencao auditiva.
Moderado efeito também foi observado nas funcbes de velocidade de

processamento e atencao visual.

1.3 Mecanismos e efeitos protetores do consumo regular de vinho
tinto

O vinho tinto (VT) é uma bebida derivada da fermentacdo da uva.

Numerosos estudos, clinicos e experimentais, demonstram que consumo de
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vinho tinto € associado a menor risco cardiovascular bem como reducdo da
mortalidade global®**33"38,

Em metandlise de 84 estudos de coorte prospectivos, em adultos, sem
doenca cardiovascular manifesta avaliou-se a associacdo entre consumo de
alcool e incidéncia de eventos cardiovasculares maiores e mortalidade total®.
Dentre os estudos, o tempo de seguimento mediano foi de 11 anos. Destacou-
se o efeito protetor do consumo de 4&lcool em relagdo a eventos
cardiovasculares maiores fatais, isto €, mortalidade cardiovascular, mortalidade
por doenca arterial coronaria e mortalidade por acidente vascular cerebral, e
ndo fatais (doenca arterial coronaria e acidente vascular cerebral)
apresentando uma reducéo de risco de 14 a 25%.

Nosso grupo vem realizando estudos sobre os efeitos do vinho tinto
nos ultimos anos. Por exemplo, avaliou-se a acdo do vinho tinto e vinho sem
alcool, produtos nao alcoolicos do vinho (PNAV) sobre a formacéo de placas
ateroscleroticas na aorta de coelhos alimentados com dieta
hipercolesterolémica®’. Animais que receberam VT na agua de beber junto com
dieta gordurosa desenvolveram menos placas do que os controles; os que
receberam PNAV também desenvolveram menos placas que os controles,
porém este efeito foi menor que com VT. Curiosamente, a reducdo da
formacédo de placas ndo se acompanhou da diminuicdo de lipides plasmaticos,
sugerindo que acdes protetoras do VT e PNAV independem dos lipides.

Avaliou-se também a acdo do vinho tinto e do suco de uva na
reatividade vascular de individuos jovens com hipercolesterolemia isolada*'.
Foi medida a reatividade da artéria braquial, lipidios plasmaticos, glicose e

agregacdo plaquetaria em 16 individuos com hipercolesterolemia isolada.



Introducdo 9

Foram randomizados e numa primeira etapa um grupo recebeu 500 ml/dia de
suco de uva e o outro 250 ml/dia de vinho tinto durante 14 dias. Depois de um
periodo de mesma duracdo de washout, seguiu-se a segunda etapa do
tratamento, sendo feito um crossover. Observou-se em ambos um aumento
significante na dilatacdo da artéria braquial, para o suco de uva (10.1 + 7.1
antes vs 16.9 £ 6.7% depois: p < 0.05) e vinho tinto (10.1 + 6.4 antes vs 15.6 +
4.6% depois: p < 0.05). Nao foram observadas alteracbes significantes nos
lipidios plasmaticos, glicose e na agregacédo plaquetaria.

Posteriormente, avaliou-se a acdo de resveratrol e VT sobre o
envelhecimento celular, funcéo vascular, e sobrevida em ratos normais*. Vinho
tinto e resveratrol melhoraram o desempenho fisico em relacdo ao grupo-
controle, com consequente melhora da capacidade aerébica; houve aumento
de tolerancia ao tempo de exercicio e a distancia percorrida. Houve também
melhora da funcdo endotelial, em tecido aortico também observou-se,
diminuicdo da expressdao de P53 e P16, bem como preservacdo do
comprimento de teldbmeros e aumento da expresséo de telomerase. No entanto
a sobrevida ndo aumentou. Portanto, vinho tinto e resveratrol melhoraram a
funcdo vascular e reduziram indices de envelhecimento.

Da Luz et al. conduziram um estudo observacional em 101 homens
sadios, bebedores habituais de vinho tinto por 18 anos em média, comparando-
os a 104 abstémios, da mesma idade®®. Contrariamente & expectativa, o grau
de lesdes nas artérias coronarias analisadas por angiotomografia
computadorizada nao foi diferente em relacdo aos abstémios. Porém os
bebedores de vinho tinto tinham HDL mais alto (46,9 + 10,9 versus 39,5 =+ 9

mg/dL) e glicemia mais baixa (97,6 = 18,2 versus 105,9 + 32,0 mg/dL) além de
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menos histéria de diabetes (4,5% vs 11,7%) curiosamente o escore de calcio
coronario era maior entre os consumidores de vinho tinto. A fim de esclarecer
este achado, em estudo subsequente os autores analisaram o escore de
calcio coronario em relagdo a evolugdo clinica a longo prazo. Juntando
populacdes do estudo acima com outra de Verandpolis (RS), com as mesmas
carasteristicas de consumo de VT a longo prazo, os autores documentaram
que os consumidores de VT tém maior escore de calcio coronério, porém
menos eventos cardiovasculares*. Assim, interpretou-se que isso indica que o
VT causa estabilizacdo das lesdes, e portanto diminuiu eventos. Isso explicaria
em parte as inameras documentacdes clinicas de que o consumo moderado a
longo prazo de vinho tinto reduz eventos cardiovasculares.

Destaca-se na composicdo quimica do vinho tinto o alcool e os
compostos polifendlicos. Ambos parecem ter efeitos benéficos, sendo que as
evidéncias mecanisticas e clinicas apontam os polifenéis como principais
responsaveis; mas um efeito coadjuvante do &lcool ndo pode ser desprezado®.
O efeito mais evidente do alcool € o aumento do HDL colesterol, o qual tem
efeitos protetores bem conhecidos*®. Além disso alcool poderia aumentar a
absorcao intestinal de polifenéis do vinho tinto>®.

A maioria dos efeitos benéficos do VT é atribuida a seus compostos
polifendlicos, especialmente o resveratrol. Segue-se uma breve revisdo dos

mecanismos basicos da acéo do vinho e dos polifendis.
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1.4

Acgdes do VT na circulagéo

Em trabalhos anteriores nosso grupo demonstrou a eficacia do vinho

tinto na melhora da dilatacdo mediada pelo fluxo em pacientes hipertensos®’ e

hipercolesterolémicos™.

Outros

investigadores

obtiveram  resultados

semelhantes*®*°, A figura 1 mostra os varios efeitos dos polifendis do VT na

circulagao®.

Figura 1-

Efeitos do consumo moderado de vinho tinto

* Funcdo endotelial:
v Endotelina-1
NO (éxido nitrico)
DMF (dilatagcdo mediada pelo fluxo)

® Coagulagdo e plaquetas
Agregacao plaquetaria
Fator tissular
Fibrinogenio
Fator VII
Fator Von Willebrand

¢ Efeitos antioxidantes
Capacidade antioxidante do plasma
Paraoxanase-1
LDL oxidadas
l Dano oxidativo do DNA
MDA (malonil-dialdeido)

¢ Efeitos anti-inflamatérios
PCR
Nos leucdcitos
NF-xB
Moléculas de adesdo

¢ Efeitos lipicos
HDL
ApoA-I|

¢ Efeitos no metabolismo da glicose
¥ Glicemia de jejum
4 Sensibilidade a insulina

l

Morte cardiovascular

Mortalidade geral

Efeitos dos polifendis do VT na circulagéo
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Os mecanismos responsaveis por tais efeitos incluem:

a) diminuicdo da sintese da endotelina-1 (ET-1) em células endoteliais
por supresséo da transcricdo do gene ET-1°%;

b) inducéo da expresséo e a atividade da oxidonitrico-sintase endotelial
(eNOS) e, assim, a liberacéo de 6xido nitrico®?;

c) aumento da atividade do promotor de eNOS (efeito transcricional) e
estabilizacdo do mRNA da eNOS (efeito pés-transcricional) pelo resveratrol®*;

d) diminuicdo da atividade de NADPH oxidase nas paredes arteriais,
também pelo resveratrol®>;

e) estimulacéo do resveratrol sobre a sirtuina-1 (SIRT-1) em animais de
experimentacdo KO para SIRT-1, observa-se degeneracao neuronal; RS reduz
significativamente tal degeneracdo, melhorando capacidade locomotora e
memoéria dos animais®®. A interferéncia do RS na alteracdo conformacional da

substancia amiléide é ilustrada na figura 2* (Nesta figura preferimos manter o

original em inglés, para fidelidade).
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Figura 2- Interferéncia do resveratrol na conformacdo da substancia
amil6ide®’

A importancia deste topico no trabalho atual refere-se ao fato de que as

analises por RMf baseiam-se em alteracdes da circulacdo cerebral, que podem

ser influenciadas pela acdo vasodilatadora do VT.
1.5 O eixo cérebro/coracao

Existem inUmeras evidéncias ligando o sistema cardiovascular e o
cérebro®. Por exemplo, a hipertensdo arterial, a hipercolesterolemia e o
diabetes sao fatores de risco para enfermidades que comprometem os dois
sistemas. Todos produzem lesdes vasculares que afetam tanto o coracdo como
0 cérebro. Assim, a hipertensdo arterial é causa de DAC e AVC. A

hipercolesterolemia que causa DAC é a mesma que causa lesdes carotideas e
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eventuais isquemias cerebrais. O sedentarismo é fator de risco para doencas
vasculares cerebrais e também para alteragdes da funcdo cognitiva®®®. A
influéncia entre os dois sistemas € reciproca, e se faz principalmente pelo
sistema simpatico e parassimpatico, mediante a liberagcdo de horménios como
o cortisol e produtos quimicos com adrenalina e noradrenalina®. Além disso
existem acdes locais, que em tecidos especificos e seus respectivos
receptores, modulam funcdes nos sistemas neurolégico e cardiovascular.
Assim, sdo bem conhecidas alteracdes eletrocardiograficas associadas a
danos cerebrais, bem como arritmias causadas por estresse emocional. Por
outro lado, déficits da funcdo ventricular podem afetar nitidamente funcdes
cerebrais, devido a reducdo do débito cardiaco.

Quanto a prevencao, medidas benéficas para o coracdo sdo as
mesmas que protegem o cérebro, tais como estilo de vida saudavel, tratamento
da hipertenséo, de hipercolesterolemia e do diabetes.

No entanto, varios aspectos desta inter-relagcdo sdo pouco conhecidos,
especialmente efeitos de intervencdes simultaneas, como as consideradas
aqui.

Diante do acima exposto procuramos investigar se o exercicio fisico
controlado poderia influenciar funcdes cerebrais em individuos bebedores

habituais de vinho tinto em comparacao a individuos abstémios, ambos sem

declinio cognitivo.
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2.1  Objetivo principal

Investigar os efeitos do exercicio fisico programado sobre funcdes

cognitivas de adultos bebedores habituais de vinho tinto e abstémios, sem

declinio cognitivo.

2.2  Objetivos secundarios

o Comparar os efeitos do treinamento fisico no desempenho

cardiovascular de bebedores habituais de vinho tinto e abstémios.

o Investigar os efeitos do treinamento fisico nos niveis séricos de glicose,

triglicerideos, colesterol total e suas frages.



3. Material e Métodos
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Este foi um estudo multidisciplinar que envolveu, além da Equipe de
Pesquisa do Professor Protasio Lemos da Luz, coordenador geral, as equipes
do InRad, IPq e Reabilitacdo Cardiovascular do Incor. Este estudo foi aprovado
pela Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Sédo Paulo (FAPESP),
processo nimero 2012/00329-0 e pela Comissdo de Etica para Analise de
Projetos de Pesquisa (CAPPesq) protocolo numero 0100/09, da FMUSP.

Os participantes foram recrutados da populagéo pesquisada no projeto
intitulado “Coronary artery plaque burden and calcium scores in healthy men

adhering to long-term wine drinking or alcohol abstinence”*

, ho qual foi
estudado o estado da circulagdo coronaria por meio de angiotomografia
computadorizada, em individuos consumidores regulares de vinho tinto

comparando-o0s a individuos abstémios, publicado em 2014.

3.1 Populacao

A populacéo alvo deste estudo eram homens entre 50 a 75 anos, sem
déficit cognitivo clinico e consumidores regulares de vinho tinto. Foram
selecionados também voluntarios abstémios, sem déficit cognitivo e
pertencentes ao mesmo grupo etario. O processo de inclusdo durou de 2009 a

2014.

3.2 Recrutamento

A maioria (88%) dos voluntarios recrutados para o presente estudo

participaram em 2009 do projeto acima referido, foram contactados por telefone
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por uma enfermeira treinada de nossa equipe de pesquisa do Instituto do
Coracdo (InCor) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (HCFMUSP), sendo informados sobre os objetivos
do estudo, a forma como 0 mesmo seria conduzido e, apds essas informacdes,
0 convite para participacéo do estudo era feito.

Os interessados em participar eram agendados para uma entrevista,
durante a qual a enfermeira lia e explicava o termo de esclarecimento livre e
esclarecido (apéndice A) e aplicava os diferentes questionarios. Apds essa
entrevista, os voluntarios eram agendados para uma avaliacdo clinica inicial e
uma triagem com a Equipe de Neuropsicologia do Instituto de Psiquiatria (IPq)
do HFMUSP para rastreamento de comprometimento cognitivo por
neuropsicologas habilitadas, sob a supervisdo da Psicéloga Marina Von Zuben.

A minoria (12%) dos voluntarios consumidores regulares de vinho tinto
e abstémios néo fazia parte do projeto anterior e foi indicado por participantes
previamente selecionados. Igualmente, foram contactados por telefone pela
mesma enfermeira e passaram pelas mesmas etapas acima delineadas do

processo de recrutamento.

3.3 Critérios de inclusao

e Homens;
e Idade entre 50 e 75 anos;
e Sem déficit cognitivo clinico. Foi definido como déficit cognitivo pontuacao

abaixo de 25 pontos para escolarizados e 20 pontos para analfabetos no
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3.4

Miniexame do Estado Mental ou pontuacao abaixo de 3 pontos no Teste do
Desenho do Relogio.

Consumidores regulares e moderados de vinho tinto ha pelo menos 5 anos.
Como consumo moderado de vinho tinto foi considerada a ingestdo média
de até 2 tacas por dia. Como consumo regular foi considerado ingestéo
superior a 3 vezes por semana nos 5 anos que precederam a entrada dos
voluntarios no estudo.

Foram considerados abstémios os individuos que néo referissem passado
de consumo regular de qualquer bebiba alcodlica e estavam pelo menos ha

mais de 10 anos sem ingeri-las.

Critérios de excluséo

Contraindicacdo para o0 exame de RM (marcapasso cardiaco,
neuroestimulador, implante coclear, entre outros);

Déficit cognitivo e/ou antecedentes de acidente vascular encefalico,
epilepsia, procedimentos neurocirirgicos ou trauma cranioenceféalico grave;
Comportamentos e/ou sinais suspeitos para sindrome de abstinéncia
alcodlica, os quais foram considerados presentes se houvesse respostas
afirmativas as perguntas 9, 10, 11 e 12 (todas as quatro) do questionario de
consumo de bebida (apéndice B);

Alteracdo do nivel de consciéncia por uso de drogas ilicitas ou

medicamentos;
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Doencas sistémicas graves ndo controladas que poderiam interferir na
condugdo do estudo, isto é, insuficiéncia renal, insuficiéncia hepatica,
canceres, doenca pulmonar crbnica, diabetes ndo controlada, quaisquer
condicdes limitantes que impedissem treinamento fisico;
Aparelhos ortodénticos, implantes ou préteses dentarias que causassem
artefatos de suscetibilidade magnética significativos e que pudessem
comprometer a andlise das imagens;
Aqueles que n&o comparecessem por mais de 5 aulas consecutivas ou ndo
cumprissem um minimo de 70% do total de sessdes previstas do programa
de treinamento fisico;
Voluntarios com qualquer outra condicdo que, na opinido do investigador
responsavel, tornasse problematica a inclusdo do primeiro no presente
estudo.
Para este estudo consideraram-se as seguintes definicdes:
a) Hipertensdo arterial — pressdo arterial sistolica maior ou igual a 140
mmHg e diastélica maior ou maior que 90 mmHg.
b) Diabetes — glicemia de jejum maior que 126 mg/dl ou ingestao regular de
medicamentos anti-diabéticos.
c) Tabagismo — fumar 1 cigarro pelo menos 1 vez por semana.
d) Sedentarismo — prética de atividade fisica leve e inferior a 150 minutos
por semana.
e) Obesidade — pacientes com IMC acima de 30.
f) Insuficiéncia renal, Insuficiéncia hepatica, doencas pulmonares e

canceres foram descartados com base em informacdes clinicas.
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3.5 Dinamica do estudo

Apos revisdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, os voluntérios
elegiveis eram submetidos a exame clinico, a coleta de sangue, ao teste de
esforco cardiopulmonar, bateria de testes neuropsicolégicos e ressonancia
magnética cerebral funcional. Em seguida os participantes foram randomizados

em quatro grupos (Figura 1: fluxograma do estudo):

Abreviaturas:

- ABST: abstémios com treinamento fisico
- ABS: abstémios sem treinamento fisico
- VTT: consumidores regulares de vinho tinto com treinamento fisico

- VT: consumidores regulares de vinho tinto sem treinamento fisico
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Selec¢do da Casuistica
triagem Neuropsicolégica
(N = 80)

\

Avaliacao
Avaliagdo clinica, RMf, TCP, Testes
Neuropsicolégicos e exames de sangue

VT ABS
(N = 40) (N = 40)

VT VTT ABST ABS
(N = 20) (N = 20) (N = 20) (N = 20)

\

\/

Treinamento Fisico Supervisionado
(duragao de 3 meses)

\

Reavaliacao
> Avaliagéo clinica, RMf, TCP, Testes <
Neuropsicolégicos e exames de sangue

Figura 3-  Fluxograma do estudo

3.6 Randomizacéao e alocacéo

Foi realizada randomizagao simples. Os participantes foram divididos
em consumidores regular de vinho tinto e abstémios. Cada envelope, selado e
opaco, continha na parte externa: nimero de randomizacdo, grupo, data da
randomizacao e iniciais do voluntario. Na parte interna estava escrito: sem

treinamento fisico ou com treinamento fisico.
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3.7 Avaliacao clinica

3.7.1 Dados pessoais e exame fisico

A histéria clinica e o exame fisico completos foram realizados pelo pés-
graduando Marcelo Nishiyama. Registraram-se 0s seguintes parametros
demogréficos: idade, sexo, peso, altura, circunferéncia abdominal, indice de
massa corporea, pressao arterial, frequéncia cardiaca e os fatores de risco,

preenchidos em um questionario formulado para esta pesquisa (apéndice C).

3.7.2 Escolaridade

Foi aplicado o questionario de escolaridade (apéndice D) para a
obtencdo da duracdo em anos da formacdo educacional (desde o ensino
fundamental até a pos-graduacéo) e a distribuicdo dos anos de estudo durante
as fases dos ensinos fundamental e médio em instituicdes escolares publicas e
privadas.

O questionario foi elaborado pelos pesquisadores do presente estudo
com a finalidade de dimensionar as variaveis acima apresentadas, as quais
sdo potenciais variaveis de confusdo e poderdo ser usadas na andlise de

covariancia.
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3.7.3 Consumo de bebida alcodlica

Foi aplicado o questionario de consumo de bebida alcodlica e triagem
para sindrome de abstinéncia alcodlica (apéndice B). O questionario foi
elaborado pelos pesquisadores com a finalidade de:1) estimar a quantidade
meédia diaria de etanol e vinho tinto consumidos; 2) identificar comportamentos

e/ou sinais suspeitos da sindrome de abstinéncia alcodlica.

3.7.4 Teste de esforco cardiopulmonar

Os individuos foram submetidos ao teste cardiopulmonar em esforgo
(SensorMedics — Vmax Analyzer Assembly, Encore 29S), em cicloergbmetro
(Ergoline — Via Sprint 150 P), seguindo protocolo de rampa com aumento
constante de carga e velocidade de 60 a 70 rotagcdes por minuto até a
exaustdo, com incrementos de 10 a 35 W/min, dependendo da carga maxima
predita para cada paciente, em ambiente com temperatura controlada (21 a
23°C). Os pacientes foram orientados a realizar refeicdo leve pelo menos duas
horas antes e evitar o consumo de bebidas contendo cafeina no dia do exame.

Apoés dois minutos de repouso, em posicdo sentada, os voluntarios
foram encorajados a realizar exercicio progressivo até proximo a sua exaustao.
Durante o teste de esfor¢co, 0 comportamento cardiovascular foi continuamente
avaliado através de eletrocardidégrafo (Micromed — Cardio PC 13), com as doze
derivacbes simultaneas. A pressdo arterial foi monitorizada manualmente a

cada dois minutos durante todo o exame. A capacidade funcional maxima é
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determinada pelo consumo de oxigénio de pico (VO, pico) avaliado na
intensidade maxima de exercicio. Os critérios de interrupcdo do esfor¢o foram
os mesmos descritos nas diretrizes brasileiras de teste ergométrico®.

O limiar anaerdbio foi determinado no minuto em que o individuo
apresentou o menor valor de equivalente ventilatério de O, (VE/VO,), a menor
pressdo parcial de oxigénio no final da expiracdo (PetO,), antes que estes
parametros iniciassem aumento progressivo e nao linear da razdo de troca
respiratoria (RER).

O ponto de compensacédo respiratoria foi determinado no minuto em
gue o individuo apresentou menor valor de equivalente ventilatério de CO,
(VE/VCO,), antes que este parametro iniciasse aumento progressivo, com valor
mais elevado de presséo parcial de CO; no final da expiracédo (PetCO,) e antes

gue iniciasse queda progressiva.

3.7.5 Avaliacao Neuropsicologica

Foi realizada pela equipe de Neuropsicologia do Instituto de Psiquiatria
do Hospital das Clinicas (IPq), sob a supervisdo da Psicéloga Marina Von
Zuben. As avaliacbes foram conduzidas por psicologos devidamente treinados
para a aplicacdo e correcdo dos instrumentos. As avaliacdes foram realizadas
no Centro de Pesquisa do InCor.

Foi elaborado um protocolo de avaliacdo neuropsicologica visando
incluir todas as funcdes cognitivas, com maior énfase em aspectos da memdéria

e funcbes executivas, em conformidade com os dados da literatura
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relacionados ao consumo de alcool e préatica de atividades fisicas. Sendo
assim, o protocolo incluiu os seguintes instrumentos: O Rivermead Behavioral
Memory Test (Wilson, 1985,1989)% que é uma tarefa ecolégica desenvolvida
para a avaliacgdo da memoéria e de aspectos dela tais como: memodria
prospectiva, memoria episédica, memobria visual, memoéria para faces,
orientacdo temporal e espacial. O Trail Making Test (TMT, Army Individual Test
Battery, 1944)* que é um instrumento utilizado para avaliacdo da sustentac&o
da atencdo e da atencdo alternada. A versdo brasileira do Rey-Osterrieth
Complex Figure (Rey, 1999)% foi utilizada como medida da capacidade de
planejamento e organizacao visuoespacial e visuoconstrutiva. O Stroop Color-
Word Test (Stroop, 1935)°° envolve tarefas de atencdo visual -subteste |, e

controle inibitorio -subtestes Il e 11l (apéndice E e F).

3.7.6 Ressonancia Magnética Funcional (RMf)

Os exames de ressonancia magnética foram realizados no Instituto de
Radiologia (InRad) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo, sob a supervisdo do Professor Edson Amaro
Junior e executado pelos pesquisadores Lucas Zoppi Campane e Mariana
Penteado Nucci. Utilizou-se o equipamento série Achieva de 3.0T da empresa
Philips (Eindhoven, Holanda), com sistema de gradiente Quasar Dual
(amplitudes de gradiente de até 80mT/m), bobina receptora dedicada para
cranio de 8 canais e versao Release 3.2.3.2 do software de operacdo do

equipamento. Ao longo do periodo do estudo, o aparelho de RM teve o seu
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comportamento aferido, utilizando protocolo de controle de qualidade diério,

bem como visitas técnicas de manutencdo regulares, a fim de garantir

gualidade adequada das imagens adquiridas.

Para cada voluntario foram adquiridas imagens estruturais e

funcionais do encéfalo.

3.8

Sequéncias e parametros de aquisi¢cdo das imagens por RM

3.8.1 Imagens estruturais

Técnica Turbo Field Echo (TFE) ponderada em T1 com as imagens
adquiridas nos 3 planos e sendo utilizados os seguintes parametros: tempo
de repeticdo (TR): 9,8 s; tempo de eco (TE): 4,6 s; matriz. 256x128;
namero de fatias: 9; espessura: 10 mm; espacamento: 10 mm. Essas
imagens foram utilizadas no inicio do exame para a localizacdo da cabeca.

Técnica 3D-Balance Fast Field Echo (b-FFE) com as imagens adquiridas no
plano sagital, sendo utilizados TR: 5,9 s; TE: 2,4 s; matriz 272 x 273,
numero de fatias: 20; campo de visdo (FOV, do inglés Field of view):
160x160x10 mm (anteroposterior (AP) x craniocaudal (CC) x laterolateral
(LL)); flip angle: 45°; espessura: 1 mm. Essas imagens foram utilizadas para
adequar a orientacdo da prescricdo das demais sequéncias, sendo que a
determinacdo do plano axial foi orientanda pela linha que unia as

comissuras anterior e posterior.
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e Teécnica 3D-Turbo Field Echo ponderada em T1 com as imagens adquiridas
no plano sagital e sendo utilizados os seguintes parametros: TR: 7 s; TE:
3,2 s; matriz: 240x240; FOV: 240x240x180 mm (APXCCxLL); flip angle: 8°;
espessura: 1 mm. Essas imagens volumétricas foram adquiridas para
aplicacao do VBM (Voxel Basic Morphometry).

e Técnica Fluid Attenuation Inversion Recovery (FLAIR) ponderada em T2
com as imagens adquiridas no plano axial e sendo utilizados 0s seguintes
parametros: TR: 11 s; TE: 130 ms; tempo de inversdo (TI): 2,8 s; matriz:
352x264; FOV: 230x139x182 mm (APXCCXLL); numero de fatias: 28;
espessura: 4,5 mm; espacamento: 0,5 mm. Essas imagens foram utilizadas
para identificacdo de eventuais lesbes no parénquima encefalico, bem
como para avaliacdo e quantificacdo das alteracbes possivelmente de

natureza microangiopaticas na substancia branca.

3.8.2 Imagens funcionais

As aquisi¢cdes das imagens funcionais foram realizadas por meio da
técnica ecoplanar (EPI, do inglés Echo-planar imaging) gradiente eco
ponderada em T2, com imagens adquiridas no plano axial e utilizando FOV
envolvendo todo o cérebro. Antes da sincronizacdo do equipamento da RM
com a apresentacdo dos estimulos, foram realizadas 5 sequéncias de pulsos,
porém sem aquisicdo de imagens com o0 objetivo de estabilizacdo do sinal por
meio de saturacao da relaxacdo T1 (dummy scans). Os parametros otimizados

das sequéncias das imagens funcionais foram:
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e Paradigma de funcédo executiva (Stroop Color Naming task): TR: 3 s; TE: 30

ms; matriz: 72x71; FOV: 240x122x240 mm (APxXCCxLL); espessura: 3,3
mm, sem espacamento entre as fatias; numero de fatias: 37 fatias por
volume cerebral. O numero total de volumes cerebrais foi de 120, o tempo
total da sequéncia foi de 6 minutos e o tamanho do voxel foi 3,3x3,3x3,3
mm (APXLLxCC).

e Paradigma de memodria operacional (2-Back task): TR: 2 s; TE: 30 ms;

matriz: 80x80; FOV: 240x117x240 mm (APxXCCXxLL); espessura: 3 mm, sem
espacamento entre as fatias; namero de fatias: 39 fatias por volume
cerebral. O numero total de volumes cerebrais foi de 100, o tempo total da
sequéncia foi de 3 minutos e o tamanho do voxel foi 3,0x3,0x3,0 mm
(APXLLXCC).

e Estado de repouso (Resting state): TR:2 s; TE:30 ms; matriz:80x80;

FOV:240x139x240 (APXCCXLL); espessura: 4 mm; espacamento:0,5 mm;
namero de fatias: 31 fatias por volume cerebral. O namero total de volumes
cerebrais foi de 200, o tempo total da sequéncia foi de 6 minutos e 40

segundos e o tamanho do voxel foi de 3x3x3 mm (APXCCXLL).

3.8.3 Instrumentos relacionados a apresentacdo dos estimulos e a
coleta das respostas comportamentais
Todos os instrumentos utilizados no ambiente da RM foram produzidos
por materiais compativeis a esse local e, consequentemente, nao
determinavam artefatos ou interferéncias de qualquer natureza que pudessem

prejudicar a formacéao ou interpretacdo das imagens. Foi utilizado um painel de
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penetracdo para que houvesse a comunicacdo dos equipamentos entre as

salas do scanner e de controle da RM. Os principais instrumentos utilizados

foram:

e Trigger: instrumento por meio do qual foi feito a sincronizacdo com precisao
das sequéncias de pulsos da RM com a apresentacdo dos estimulos dos
paradigmas (Zurc & Zurc, Sdo Paulo - SP, Brasil). Por meio desse
equipamento, era feito reconhecimento do pulso da RM e o envio
subsequente de um pulso de sincronizacédo para o computador responsavel
pela geracdo dos estimulos dos paradigmas, de forma que os ultimos
somente eram enviados para a tela de projecdo apés a identificacdo dos
correspondentes pulsos da RM;

e Computador para geracdo dos estimulos dos paradigmas, o qual compde o
sistema de equipamentos da Invivo Eloquence™ (Gainesville - Florida,
Estados Unidos);

e Sistema de resposta manual: instrumento composto por 3 botbes por meio
do qual as respostas comportamentais dos voluntarios eram registradas
(Zurc & Zurc, Sao Paulo - Sdo Paulo, Brasil) a partir do pressionamento
digital desses botdes nos momentos adequados;

e Tela de projecado: anteparo de acrilico posicionado perpendicularmente ao
maior eixo da maca do scanner e a uma distancia de 150 cm da entrada do
gantry do equipamento da RM;

e Sistema de espelhos acoplados a bobina de cranio: conjunto de espelhos
planos que permitiu a visualizagdo dos estimulos apresentados na tela de
projecao sem que os voluntarios, na posi¢cao de decubito dorsal horizontal,

movessem a cabeca ou os olhos;
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e Projetor de video: equipamento de multimidia (modelo 2400 mp, Dell,
Estados Unidos), localizado na sala de controle da RM (fora do ambiente
magnético) e que estava conectado ao computador gerador dos estimulos

dos paradigmas.

3.8.4 Paradigmas da RM funcional

Todos os paradigmas foram programados e apresentados utilizando o
programa E-prime® (versédo 1.1, Psychology Software Tools, Inc, Sharpburg —
Pensilvania, Estados Unidos) e a apresentacao dos estimulos foi sincronizado
com os pulsos da RM por meio do equipamento trigger (descrito no item

anterior).

3.8.5 Paradigma de funcao executiva

Para avaliacdo da funcdo executiva da cognicdo foi utilizado o
paradigma Stroop Color Naming Task, por meio do qual uma sequéncia de
palavras era projetada no centro da tela e o voluntario tinha que responder
(pressionando um de trés botbes, cada um dos quais representando uma cor
especifica) a cor que a palavra estava escrita (vermelho, verde ou azul). O
botédo referente a cor vermelha era acionado pelo dedo indicador, o da cor
verde pelo dedo médio e o da cor azul pelo dedo anelar. Seguindo o modelo

utilizado por Carter e colaboradores®’, os estimulos foram apresentados em
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trés condi¢cOes distintas: congruente, neutra e incongruente. O paradigma foi
desenhado em forma de bloco do tipo ABC, sendo que na condicdo A
(congruente), o significado da palavra e a cor eram iguais (exemplo: palavra
“AZUL” escrita com letras em cor azul); na condigdo B (neutra), as palavras ndo
tinham denotacdo de cor (exemplo: CASA) e poderiam aparecer escritas com
letras de cor azul, vermelho ou verde; e na condicdo C (incongruente), o
significado da palavra apresentada correspondia a uma cor diferente daquela
das letras que a formava (exemplo: a palavra “VERDE” escrita com letras
vermelhas). Em cada um dos ciclos ABC, as condicbes eram apresentadas
sucessivamente na mesma ordem: congruente, depois a neutra e por Ultimo a
incongruente. Cada uma das condi¢des era formada por uma sequéncia de 10
palavras, as quais eram intercaladas entre si por um periodo de resposta,
durante o qual era projetado na tela um sinal “+” (com mesmo tamanho que a
das letras das palavras) e os voluntarios eram orientados a pressionar o botao
de resposta nesse momento. O tempo de apresentacdo de cada uma das
palavras foi de 1 segundo e o tempo respectivo de resposta foi de 995 ms para
as trés condicdes, com excecao para o tempo de resposta da décima palavra
da condicdo incongruente, que foi de 800 (ms). Assim, em um ciclo, as
condicGes congruente e neutra duravam 19 s 95 ms, e a incongruente, 19 s 75
ms. Cada um dos ciclos ABC tinha uma duracdo de 1 minuto (59 s 65 ms de
apresentacao das palavras e periodos de respostas somado a um periodo de
atraso de 0,35 ms para garantir a adequada sincronizacéo do inicio do proximo
ciclo de condi¢cbes com a aquisicao das imagens de RM). O ciclo de condi¢cbes
ABC foi apresentado 6 vezes para cada um dos voluntarios e, portanto, o

tempo total do paradigma foi de 6 minutos (Figura 4).
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Representacdo do paradigma de funcdo executiva (Stroop Color
Naming task), sendo mostrados a sequéncia dos 6 ciclos de
condigdes ABC (entre um ciclo e outro existe um atraso de 0,35 s
— nao representado na figura), exemplos dos primeiros estimulos
com seus respectivos periodos de resposta de cada condicdo do
terceiro ciclo ABC, e o sistema de resposta manual utilizado pelo
voluntario (os dedos indicador, médio e anelar posicionados,
respectivamente, nos botdes representativos das cores vermelha,
verde e azul). O tempo de duragédo de cada condicdo € mostrado
logo acima do retangulo representativo da mesma. Os tempos de
duracédo do estimulo e do periodo de resposta sdo mostrados logo
abaixo dos retangulos representativos dos mesmos. As setas de
cor rosa clara indicam quais botdes deveriam ser acionados nos
exemplos de estimulos apresentados (*O ultimo estimulo da
condicao incongruente de cada bloco tem duracao de 800 ms).

3.8.6 Paradigma de memoéria operacional

Para avaliacdo da funcdo cognitiva de memodria operacional, foi

utilizado o paradigma 2-Back, por meio do qual uma sequéncia de letras foi

projetada no centro da tela e o voluntario tinha que responder (pressionando

com o dedo indicador apenas um botdo) quando ele visse uma determinada

letra. Os estimulos foram apresentados em duas condi¢cfes distintas: ativa e

neutra. O paradigma foi desenhado em forma de bloco do tipo AB, sendo que

na condicdo A (ativa), o voluntario tinha que responder quando a letra que
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aparecesse na tela (atual) fosse igual a letra que foi apresentada antes da
anterior, ou seja, 2 letras anteriores a atual (2-Back); na condi¢cédo B (neutra), o
voluntario tinha que responder quando a letra “X” aparecesse na tela. Em cada
um dos ciclos (AB), as condicbes eram apresentadas sucessivamente na
mesma ordem: ativa e depois a neutra. Cada uma das condi¢des era formada
por uma sequéncia de 10 letras, as quais eram intercaladas entre si por um
periodo de resposta, durante o qual era projetado na tela um sinal “+” (com
mesmo tamanho que a das letras das palavras) e os voluntarios eram
orientados a pressionar o botdo de resposta nesse momento. O tempo de
apresentacao de cada uma das palavras foi de 1 segundo e o tempo respectivo
de resposta foi de 800 ms para as duas condi¢cdes. Assim, em um ciclo, as
duas condicdes duravam 18 s cada uma e, portanto, o ciclo AB tinha duracéo
de 36 s. O ciclo de condicGes AB foi apresentado 5 vezes para cada um dos

voluntarios e, portanto, o tempo total do paradigma foi de 3 minutos (Figura 5).

- tee

1000ms 800ms 1000ms 800ms 1000ms 800ms 1000ms 800ms 1000ms 800ms

Figura5- Representacdo do paradigma de memoria operacional (2-Back
task), sendo mostrados a sequéncia dos 5 ciclos de condi¢des
AB, exemplos dos primeiros estimulos com seus respectivos
periodos de resposta de cada condi¢cdo do terceiro ciclo AB, e 0
sistema de resposta manual utilizado pelo voluntario (o dedo
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indicador posicionado no primeiro botdo). O tempo de duragéo de
cada condicédo € mostrado logo acima do retangulo representativo
da mesma. Os tempos de duracdo do estimulo e do periodo de
resposta sdo mostrados logo abaixo dos retangulos
representativos dos mesmos. As setas de cor rosa clara indicam
em qual momento o primeiro botdo do sistema de resposta
manual deveria ser acionado.

3.9 Dinamica do exame de RM funcional

3.9.1 Treino dos paradigmas

Todos os voluntarios, no mesmo dia e imediatamente antes do exame
de RMf, em uma sala do setor de RM do InRad, foram instruidos sobre a
dindmica dos dois paradigmas, bem como foram submetidos a uma sessao de
treinamento. Por meio de um computador portati e comando de resposta
manual semelhante ao que seria utilizado no exame, os voluntarios eram
expostos a uma versao de treinamento dos dois paradigmas (organizacao
sequencial diferente dos estimulos, mesma sequéncia de condi¢es por ciclo e
menor nimero de repeticdo dos ciclos). A sessao de treinamento era finalizada
apos um numero suficiente de repeticdo dos paradigmas para que o voluntario
se declarasse confortavel com a dindmica dos mesmos. Para os que tinham
disturbios visuais de refracdo, foram oferecidas lentes corretivas montadas em
armacdo compativel com o ambiente do equipamento da RM. Apds a
finalizacdo do treinamento, os voluntarios eram encaminhados para o exame

de RMf.
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3.9.2 Posicionamento dos voluntarios

Todos os voluntérios foram posicionados em decubito dorsal horizontal
na maca do equipamento de RM, com o corpo orientado de forma que a
cabeca entrasse primeiro que 0s pés no interior do equipamento (head first).
Para minimizar o incbmodo do estimulo sonoro, era colocado um abafador do
tipo concha. A cabeca do voluntario era apoiada em posi¢cdo neutra no interior
da bobina receptora, de forma que o centro do campo de visdo do voluntario
contivesse o espelho fixado na parte anterior da bobina, o qual fazia parte de
um sistema optico simples (formado por dois espelhos planos) que refletia os
estimulos visuais projetados na tela. Eram utilizados coxins de espuma e faixas
de fita adesiva para assegurar a manutencdo do alinhamento da cabeca
durante o exame. O comando de resposta era colocado na méo direita do
voluntario, com os dedos indicador, médio e anelar posicionados sobre cada
um dos trés botdes, da mesma forma como havia sido feito na sessédo de
treinamento. Avaliava-se se o voluntario estava visualizando adequadamente
(por meio do sistema Optico) o conteudo projetado na tela e, por ultimo,
colocava-se sobre o quadril do voluntario, no alcance da méo esquerda dele,
um dispositivo mecéanico de alarme de seguranca, o qual o voluntario poderia

acionar se sentisse qualquer desconforto.

3.9.3 Realizacdo do exame de RM funcional

O exame de RMf era iniciado com aquisicdo das imagens de

localizacdo; posteriormente eram adquiridas as imagens funcionais durante a
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exposicdo sincronizada dos estimulos dos dois paradigmas e, por ultimo, as
imagens estruturais eram coletadas.

Eram feitos contatos com os voluntarios por meio de microfone interno
do equipamento de RM em trés momentos: antes de iniciar o exame, antes do
comeco de cada um dos dois paradigmas e antes da aquisicdo das imagens
estruturais. Os objetivos eram reforgar a importancia da imobilidade da cabeca,
relembrar resumidamente as instrugcdes de cada um dos paradigmas e dar

condi¢des aos voluntarios de expressar duvidas ou desconfortos.

3.9.4 Anédlises Laboratoriais

As amostras de sangue foram obtidas através de venopunc¢éao apoés 20
minutos de repouso e jejum de 8 horas. Todos foram orientados a néo realizar
exercicio 24 horas antes.

O colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, triglicérideos e
glicemia de jejum, foram avaliados pelos métodos adotados rotineiramente no

laboratorio de Analises Clinicas do InCor.

3.9.5 Programa de exercicio supervisionado

Os voluntérios selecionados para os grupos com treinamento fisico,

foram submetidos a 12 semanas de treinamento fisico aerdbico

supervisionado, incluindo trés sessdes semanais, com duracdo de 60 minutos,
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constituidos de: 5 minutos de aquecimento, 40 minutos de exercicio aerobio
em cicloergbmetro, com intensidade entre o limiar anaerébio e o ponto de
compensacao respiratéria, aferidos pela frequéncia cardiaca, 10 minutos de
exercicios resistidos e 5 minutos de relaxamento.

Alguns dos voluntarios submetidos ao treinamento fisico
supervisionado treinaram no setor de Reabilitacdo Cardiovascular do InCor e
0s outros na escola de Educacao Fisica da USP, na cidade universitéria, sob a

supervisao da Equipe do Professor Carlos Eduardo Negréo.

3.9.6 Andlise estatistica

O tamanho da amostra foi calculado de acordo com o trabalho de
Mumford e Nichols®, indicando que para estudos com ressonancia magnética
funcional, para um poder de 80%, serdo necessarios de 18 a 20 individuos em

cada grupo (Figura 6).
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Figura 6- Tamanho da amostra e poder estatistico

A normalidade da distribuicdo das variaveis continuas em cada grupo
foi verificada com o teste de Shapiro-Wilk. Os quatro grupos foram comparados
utilizando analise de variancia (ANOVA), se distribuicdo normal, ou teste de
Kruskal-Wallis em caso contrario. Se encontrada diferenca significativa,
comparacdes de grupos pareados foi realizada com teste T, ou Wilcoxon se
nao normal. O teste exato de Fisher foi usado para comparar as proporcdes
das variaveis discretas.

Os valores sédo apresentados como Média + Desvio Padrdao (DP) ou

mediana e Intervalo de Confianca (IC).



4. Resultados
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4.1 Caracteristica da amostra

Foram recrutados 97 voluntéarios, sendo 47 consumidores de vinho tinto
e 50 abstémios. Apos assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido
e realizagcdo dos exames iniciais, foram excluidos 6 voluntarios, sendo 3 do
grupo VT: 1 com diagndstico de Doenca de Parkinson, 1 por déficit cognitivo e
1 por tempo de ingestdo de vinho tinto inferior a 5 anos; 2 do grupo ABS: 1
voluntario com passado importante de claustrofobia e 1 por implante dentério.
Apos finalizada a etapa de realizacdo dos exames de RMf e feita a analise das
imagens, foram excluidos mais 5 voluntarios por achados incidentais, sendo 3
do grupo VT: 1 por meningioma, 1 com lesGes sequelares e 1 com lesdo do
corpo caloso; e 2 do grupo ABS: 1 voluntario com meningioma e 1 com leséo
sequelar.

Entre a randomizacao final para a definicdo dos 4 grupos até o término
do protocolo foram excluidos mais 11 voluntarios: 4 do grupo ABS com
treinamento fisico, sendo 2 por desisténcias, 1 por arritmia cardiaca e 1 com
artropatia de joelho; 1 voluntario do grupo ABS sem treinamento fisico por
desisténcia; 4 do grupo VT com treinamento fisico, sendo 2 por desisténcia, 1
devido a erros excessivos durante a execucdo dos paradigmas e 1 por erro de
gravacdo da imagem de RMf; e 2 do grupo VT sem treinamento fisico, sendo 1
por desisténcia e 1 por erros excessivos durante a execugao dos paradigmas.

Com isso a amostra final foi composta de 73 voluntarios, dos quais 17
eram abstémios que realizaram treinamento fisico, 20 abstémios sem
treinamento fisico, 17 consumidores de vinho tinto que realizaram o

treinamento fisico e 19 consumidores de vinho tinto sem treinamento fisico,



Resultados 43

conforme podemos verificar no fluxograma (Figura 7). A taxa de excluséo

global desse estudo foi de 24%.
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Figura 7-  Fluxograma de recrutamento dos voluntarios
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Abreviaturas:

- ABST: abstémios com treinamento fisico

- ABS: abstémios sem treinamento fisico

- VTT: consumidores regulares de vinho tinto com treinamento fisico

- VT: consumidores regulares de vinho tinto sem treinamento fisico

4.2 Questionarios e avaliagdo neuropsicoldgica

4.2.1 Dados pessoais

O grupo ABS com treinamento fisico (ABST) foi composto de 17
voluntarios, com média de idade de 57,7 + 5,2 anos. J4 o grupo ABS sem
treinamento fisico (ABS) foi constituido de 20 voluntarios, com média de idade
de 59,1 + 5,1 anos. No grupo VT com treinamento fisico (VTT) havia 17
voluntarios, com média de idade de 61,1 + 7,3 anos. E o grupo VT sem
treinamento fisico (VT) tinha média de idade de 60,8 + 6 anos. Nao houve

diferenca significativa entre as médias de idade dos grupos (p=0,292).

4.2.2 Escolaridade

No grupo ABST a escolaridade em anos de estudo foi de 10,5 + 4,2
anos; ja no grupo ABS a escolaridade foi de 13,8 + 3,6 anos, no grupo VTT foi

de 13.9 + 3,5 anos e no VT foi de 15,3 £ 1,9 anos.
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Houve diferenca estatisticamente significativa (testes Kruskal-Wallis)

das medianas da duracdo da formacdo educacional dos grupos (p=0,008)

(Tabela 1), sendo que no grupo ABST o0s anos de estudo foram

estatisticamente menores que nos demais grupos (p < 0,05).

Tabela 1- Descricdo da ldade e escolaridade segundo grupos e resultados dos
testes comparativos
- ABST ABS VTT VT
Variavel
(N=17) (N =20) (N=17) (N=19)
Idade (anos) 0,292
média + DP 57,7+5,2 59,1+5,1 61,1+7,3 60,8+ 6
Escolaridade
(anos de estudo) 0,008*
média + DP 10,5+4,2 13,8 £ 3,6 13,9+ 3,5 153+19

ANOVA,; * Teste Kruskal-Wallis

4.2.3 Fatores derisco

Quanto aos fatores de risco classicos, os quatro grupos foram homogéneos (tabela

2).
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Tabela 2-  Fatores de risco
ABST(n=17) | ABS(n=20) VTT(n=17) VT (n=19) p

Tabagismo (0) 0% (2)10% (1)5,2% (1)5% 0,626
Hipertensao (7)38% (9)45% (10)58,8% (9)47% 0,352
arterial

Diabetes (3)16,6% (2)10% (1)5,2% (3)15% 0,962
LDL >100 (9)50% (14)70% (14)73,6% | (13)65% 0,574
HDL baixo (<40) (7)38,8% (11)55% (7)36,8% (8)40% 0,576
Obesidade (4)22,2% (8)40% (8)42,1% (5)25% 0,939
Triglicérides > 150 | (3)16,6% (7)35% (9)47,3% (10)50% 0,073

ANOVA,; * Teste Kruskal-Wallis; LDL = low-density lipoproteins; HDL = high density lipoproteins.

4.2.4 Consumo de vinho tinto

O tempo médio de consumo de vinho tinto foi de 26,1 + 15,7 anos,

sendo que todos os voluntarios mostraram padrao regular de consumo dessa

bebida nos 5 anos que antecederam a entrada dos mesmos no estudo.

A dose média diaria foi de 1,8 + 0,89 tacas, o que equivale a

aproximadamente 21,7 + 10,6 gramas por dia de etanol consumido na forma de

vinho tinto. O tipo de vinho foi o consumido habitualmente pelo voluntario.

Nenhum dos voluntarios do grupo VT apresentou comportamento e/ou

sinais suspeitos para sindrome de abstinéncia alcodlica.
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425 Teste de esforgo cardiopulmonar

Os dados (Tabela 3) da avaliacdo cardiopulmonar de esforco mostram
gue ambos 0s grupos submetidos ao treinamento fisico aerdbio supervisionado
por 3 meses, ABS e VT, aumentaram significativamente a poténcia maxima
atingida e o consumo maximo de oxigénio, comprovando o efeito da

intervencao por treinamento.

Tabela 3- Parametros do Teste cardiopulmonar segundo grupos e resultado
dos testes comparativos

Grupo
Variavel ABST (N=17) ABS (N=20) VTT (N=17) VT (N=19)
PRE POS PRE POS PRE POS PRE POS
Poténcia Maxima 171,2 + 39,1 1956+ 34,7 1944+41 1939+41,3 174,4+30 200,9+30,8* 186,8 +37,2 177,8+ 33,8
(Watts)
VO2 Pico 27,1+4,9 29,7 +4* 271+55 276+61 249+26 27,1+35* 25751 255%5,1

(ml.kg-1. min-1)
FC 1° min (bpm) 142,8+17,1 141+19,6 142,2+158 139,5+154 140+9,9 134,2+11,8* 140,8+17,2 134,5+ 14,2*

FC 2° min (bpm) 127 +15,9 124,7+185 128,3+14,6 1249+152 123,4+11,8 118,4+11 1251+18,3 119,7+ 13,9
EEG com distribuicdo normal e funcao de ligac&o identidade; * p < 0,05.

Comparacdes entre grupos para a poténcia maxima atingida

Graficos 1 e 2- Poténcia maxima atingida nos ABS
Poténcia maxima atingida Poténcia maxima atingida
(Watts) . (Watts) mPiE mPSs
grupo ABST grupo ABS
195,6 194,4 193,9

p = 0,0002 p=0,917
] . . .
Pré Pos Pré Pos
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Graficos 3 e 4- Poténcia maxima atingida nos bebedores de VT
Poténcia maxima atingida Poténcia maxima atingida
(Watts) ore m e (Watts) mPré mPos
grupo VTT grupo VT
200,9

p= 0,0006 p=0,026
186,8 177,8

) - -
Pré Pos Pré Pos

Comparac0es entre os grupos para o VO, Pico

Graficos 5 e 6- VO, pico nos ABS

V02 pico VO2 pico
(ml.kg-1. min-1) U (ml kg-1. min-1) mrre wess
grupo ABST grupo ABS
p =0,006 p=0,330
o 27,1 27,6
Pré Pré Pés
Graficos 7 e 8- VO, pico nos bebedores de VT
VO2 pico VO2 pico
(mlkg-1. min-1) T (mlkg-1. min-1) ups mpos
grupo VTT grupo VT
p=0,005 p=0,605

25,5

Pré Pos Pré Pds
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Podemos observar na Tabela 3, que a frequéncia cardiaca apenas
apresentou diminuicdo significativa no 1° minuto da fase de recuperacéo, no
grupo vinho tinto. Portanto, na fase pos, este comportamento foi observado
tanto nos individuos que realizaram treinamento fisico (p=0,02) assim como

nagueles que néao treinaram (p=0,04).

426 Analises Laboratoriais

Os resultados iniciais dos exames de sangue, incluindo colesterol total,
HDL, LDL, triglicerideos e glicemia de jejum, ndo mostraram diferenca
significativa entre os grupos; tampouco houve modificacbes com treinamento
fisico, conforme mostra a tabela 4. Podemos observar que os consumidores de
vinho tinto apresentam glicemia de jejum menor que os abstémios, mas sem

significancia estatistica.

Tabela 4- Exames laboratoriais

Grupo
Variavel ABST (N=17) ABS (N=20) VTT (N=17) VT (N=19)
PRE POS PRE POS PRE POS PRE POS

Colesterol Total 183,9+42,8 186,6 +41,3 192,2 £41 191,8+46,9 202,7+50,4 198,1+57,9 190,6+34,6 190,2+ 38,6
(mg/dL)

HDL 43,2 +9,8 45,7 £ 12,2 42,2 + 11 40,7 £ 10 40,6 £ 9,5 42,1+11,8 46,4+14,2 49,6+ 19,6
(mg/dL)

LDL 116,8 £ 38,3 116,6 +34,8 119,9+35,3 120,1+359 128,9+439 1225+47,3 118,4+34,2 111,3+354
(mg/dL)

TG* 118,9+57,1 122,4+80,5 157,1+125,7 152,9+92,2 172,2+117,2 166,99+ 76,6 1448 +67,1 147,5+67,1
(mg/dL)

Glicose 98,4 + 14,8 96,4 + 11,2 100,5+37,4 96,1 +41,2 91,2+ 15,5 93,7+16,4 89,3+294 92,2+129
(mg/dL)

EEG com distribuigio normal e funcao de ligacéo identidade; * EEG com distribuicio gama e fungéo de ligacéo identidade, # p < 0,05.
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4.3 Avaliacdo Neuropsicolbgica

4.3.1 Rastreio do comprometimento cognitivo

Foram analisados os testes de Miniexame do Estado Mental (MEM) de
todos os voluntarios selecionados, sendo 47 do grupo abstémios e 50 do grupo
consumidor de vinho tinto.

As pontuacdes médias do MEM dos pacientes que terminaram o
protocolo estdo na tabela 8. Apenas 1 voluntario apresentou pontuacgéo igual a
24 pontos, compativel com déficit cognitivo, sendo que 0 mesmo pertencia ao
grupo VT. Este voluntario foi encaminhado para o servico de Psicologia do
Instituto de Psiquiatria (IPq) da FMUSP. Nao houve diferenca das médias (teste
de Kruskal-Wallis) das pontuacdes entre os quatro grupos (p=0.585).

Como meio de rastreio do comprometimento cognitivo também foi
aplicado o Teste do Desenho do Relégio (CDT)®. Para a interpretacdo dos
dados, foram utilizados os critérios descritos por Sunderland (1989) que
desenvolveu uma escala de dez pontos (dez para o melhor relégio e um para o
pior). Assim cinco pontos sado atribuidos para o desenho correto do circulo e
dos numeros, e seis a dez pontos para a tarefa de indicar o horario “11:10”. O
valor de corte é de seis pontos do total. Ndo houve diferenca entre as médias

(teste de Kruskal-Wallis) das pontuacgdes entre os quatro grupos (p=0.709).
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Tabela5- Descricdo do minimental e CDT segundo grupos

L, ABST ABS VTT VT
Variavel p
(N=17) (N = 20) (N=17) (N=19)
Mini Mental 0,585*
média + DP 28,7+0,8 29+0,8 28,9+0,8 29,1+0,8
CDT 0,709*
média + DP 9,4+0,7 9,4+0,7 95+0,7 9,6 £0,6

ANOVA,; * Teste Kruskal-Wallis

4.4 AVALIACAO PRE-EXERCICIO

Comparacdao entre os grupos Abstémios e Consumidores de vinho tinto

Inicialmente, foi realizada uma comparacdo entre os grupos abstémios
e consumidores de vinho tinto, antes da intervencao exercicio fisico, utilizando

os testes neuropsicolégicos e a ressonancia magnética funcional.

4.4.1 Testes Neuropsicologicos

Nossos dados mostraram diferengca entre 0s grupos nos testes que
envolveram atencdo e controle inibitério. Nos testes Trilhas A, Trilhas B e
Stroop 1, os consumidores de vinho tinham desempenho melhor em

comparagao ao grupo Abstémios, conforme exposto na tabela 6.
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Tabela 6-

segundo grupos

Descricdo dos tempos de execucdo dos testes neuropsicologicos

Teste ABS VT P
(N=37) (N = 36)

River 1

média + DP 211+28 218 +22 0,210

River 2

média + DP 98 +21 104 +£16 0,130

Figura de Rey

média + DP 329+36 33.7+£23 0,250

Trilhas A

média + DP 525+204 409+ 1456 0,007*

Trilhas B

média + DP 1266 £50.3 876 +483 0,001*

Stroop 1

média + DP 189 £6.5 159+34 0,015*

Stroop 2

média + DP 239 +8.3 21+45 0,070

Stroop 3

média + DP 334 +£135 301+8.2 0,216

ANOVA; Teste Kruskal-Wallis, * p< 0,05

4.4.2 Ressonancia Magnética Funcional

STROOP - Abstémios e Consumidores de Vinho Tinto
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Mapas de resposta cerebral mostrando regides cerebrais com
resposta maior na condicdo incongruente em relacdo a condicao
congruente

Figura 8A- Mapa de grupo Abstémios (n=37) do paradigma Stroop
(condicdo incongruente > congruente): observam-se areas com
maior resposta neurovascular no aspecto anterior dos giros dos
cingulos, giros frontais médios e inferiores, giros pré-centrais,
I6bulos parietais superiores, cineos e giros occiptais superiores e
médios, e hemisférios cerebelares (Z > 2,3; p <0,05).

Figura8B- Mapa de grupo VT (n=36) do paradigma Stroop (condicdo
incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta cereral no aspecto anterior dos giros dos cingulos, giros
frontais médios e inferiores, giros pré-centrais, I6bulos parietais
superiores, cuneos e giros occipitais superiores e médios, e
hemisférios cerebelares (Z > 2,3; p <0,05).

Comentério: Segundo estudo de meta-andlise realizado por Laird e
colaboradores™, no qual investigaram o teste Stroop Color em fMRI,
paradigma utilizado para avaliar a resposta inibitéria, as regibes cerebrais
esperadas com maior resposta cerebral sdo o aspecto anterior do giro do
cingulo, giros frontais inferiores e médios e Iobulo parietal inferior
esquerdo. Os nossos achados evidenciam que nos grupos ABS e VT, as

areas cerebrais com maior resposta no paradigma Stroop sdo semelhantes

as demonstradas nesse estudo de referéncia.
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A figura 09 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacédo das
médias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedor de vinho tinto e Abstémios: paradigma Stroop com resposta

maior na condi¢ao incongruente em relagdo a condi¢cdo congruente
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Figura 09- Mapa estatistico ABS (N=37) X VT (N= 36) do paradigma Stroop
(condicdo incongruente > congruente): ndo foram observadas
areas com maior resposta neurovascular (Z> 2,3 e p< 0,05).

Para analise de diferengas entre os grupos ABS e VT, as comparagdes
estudadas foram: VT > ABS e ABS > VT. Nao foram observadas diferencas
significativas no Mapa de resposta cerebral durante o paradigma Stroop.

N&o foram observadas diferencas significativas das médias da acuréacia

e do tempo médio de respostas certas entre os grupos (Tabela 7).

Tabela 7- Dados comportamentais ABS X VT Stroop Pré

Abstémios Consumidor de VT p
Acuréacia (%) 90,2 + 16,8 93,6 £7,7 0,272
Tempo de resposta (ms) 878,3 £147,3 859,4 £ 167,3 0,610

Comparacao dos dados comportamentais dos grupos ABS e VT para o paradigma Stroop.
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2-BACK — Abstémios e Consumidores de Vinho Tinto

Mapas de resposta cerebral mostrando regides cerebrais com maior

resposta na condicdo ativa em relacédo a condicao controle
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Figura 10A- Mapa de grupo Abstémios (N=37) do teste 2-Back (condicao
ativa > neutra): observam-se areas cerebrais com maior resposta
neurovascular nos giros do cingulo, porcdo mesial do aspecto
posterior dos giros frontais superiores, giros pré e pdés centrais
bilaterais, l6bulo parietal superior direito, clneos, giro occipital
superior a direita, giro lingual direito e giros orbitarios (Z>2,3;
p<0,05).

Figura 10B- Mapa de grupo VT (N=36) do paradigma 2-Back (condi¢éo ativa >
neutra): observam-se &reas com maior resposta cerebral nos
giros do cingulo, giros pré e pos centrais bilaterais, polo do lobo
temporal esquerdo, cuneos (de forma mais extensa a direita),
giros occipitais médios (de forma mais extensa a direita), giro
lingual direito e giros orbitarios (Z>2,3; p<0,05).

Comentério: Segundo meta-andlise realizada com fMRI em
paradigmas 2-Back’’, as areas cerebrais esperadas com maior resposta;
sdo o l6bulo parietal inferior bilateral, précuneo bilateral, areas pré-motora
e motora suplementar bilateral, giro do cingulo e areas préfrontais
dorsolaterais e ventrolaterais bilaterais. Os nossos achados evidenciam que
nos grupos ABS e VT, as areas cerebrais com maior resposta s&o

semelhantes as demonstradas nesse estudo de referéncia.
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Na figura 11 ilustra-se o mapa do teste ANOVA da comparacéo das
médias das diferencas (subtracdo) das areas com maior resposta cerebral
dos grupos Bebedor de vinho tinto e Abstémios: paradigma 2-Back com

resposta maior na condi¢do ativa em relagao a condicdo neutra

PTTTYY Y.
8888888
SOHHHO G0

& & & 9

-

n
R
r

Figura 11- Mapa estatistico VT (n=36) X ABS (n=37), VT > ABS: paradigma
2-Back (condicéo ativa > neutra): observam-se areas com maior
resposta neurovascular no aspecto anterior do giro frontal médio
esquerdo (Z>2,3; p<0,05).

Para analise de diferencas entre os grupos VT e ABS, as comparacfes
estudadas foram: consumidores de vinho tinto maior que abstémios e
abstémios maior que consumidores de vinho tinto. Foram observadas areas
cerebrais com maior resposta neurovascular no aspecto anterior do giro frontal
médio esquerdo (figura 11), entre os bebedores de vinho tinto maior que os

abstémios.
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Os bebedores de VT mostraram maior acuracia que os abstémios no
paradigma 2-Back. Ndo houve diferenca significativa da média do tempo de

resposta certa (Tabela 8).

Tabela 8- Dados comportamentais ABS X VT 2-Back PRE

Abstémios Consumidor VT p
Acuréacia (%) 91,7+10,4 96,9 +5,3 0,009
Tempo de resposta (ms) 713,6 £120,3 679,2 £105,2 0,198

Comparacdo dos dados comportamentais dos grupos ABS e VT para o
paradigma 2-Back.

4.5 EFEITOS DO TREINAMENTO FISICO

4.5.1 Testes Neuropsicologicos

Analisando os resultados dos testes neuropsicolégicos apés a fase de
treinamento fisico, foi verificado que no grupo consumidor de vinho tinto
ocorreu no teste Stroop 2, reducdo no tempo de resposta (p = 0,049), conforme

exposto na tabela 10 e na figura 12.
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Tabela 9- Descricdo dos tempos de execucdo dos testes neuropsicoldgicos 1
Variavel ABST ABS VTT VT p
(N=17) (N = 20) (N=17) (N=19)
River 1 0,646
Pré
média + DP 21,2+ 2,6 21+3 21,4 +2,6 22,2+1,8
Pés
média + DP 21,7+ 1,6 22,1+18%* 21,9+27 22,7+1,4
River 2 0,192
Pré
média + DP 10+1,8 9,6+2,3 10+1,8 10,8 +1,3
Pés
média + DP 102+ 1 10,8 £ 1,4 10,7+ 1,6 10,9+1,1
Figura de Rey 0,879
Pré
média + DP 32,6 +4,4 33,1+£29 33,5+29 338+1,7
Pés
média + DP 32,7+4,2 33,5 3,2 34,2+27 345+1,4
Trilhas A 0,426
Pré
média + DP 59,8 + 24,8 61,7 + 66,6 44,1+ 16,2 38,2 £12,7
Pés
média + DP 52,2 £ 22 42,2 £15,5 39,9+ 12,6 34,7+8
Trilhas B 0,103
Pré
média + DP 135,4 + 51,7 119,5 + 49,3 106,9 + 58,7 ° 70,3+28,3 °
Pés
média + DP 136,7 + 64,5 99,6 + 35,4 103,6 + 42 70,9 + 18,7

EEG com distribuicdo normal e funcao de ligagdo identidade; As analises foram controladas pela idade e escolaridade

* p < 0,05 para comparagéo pareada entre 0s grupos no Poés treinamento; ° p < 0,05 comparagéo entre 0s grupos no Pré
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Stroop 2
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LEGENDA: Na abscissa, estdo representadas a primeira avaliagéo (PRE) e a segunda
avaliacdo (POS). Na ordenada, a média do tempo de execucao em segundos; ABS=abstémio;
VT=bebedor vinho tinto; dados representam as médias dos grupos; para estatistica ver tabela
10.

Figura 12- Grafico do desempenho dos sujeitos no tempo de execucdo do
subteste 2 do Stroop Color-Word Test

Tabela 10- Descricdo dos tempos de execug¢do dos testes neuropsicologicos 2

Grupo
Variavel ABST ABS VTT VT p
(N=17) (N = 20) (N=17) (N=19)
Stroop 1 0,701
Pré
média + DP 199+7 18+ 6 16,4 + 3,2 154+3,5
Pés
média + DP 20,4 +11,3 17+5,9 14,6 £ 3,3 16,2+ 4,9
Stroop 2 0,870
Pré
média + DP 24,2 +8,1 23,7 +£8,7 219+6 20,3+2,7
Pés
média + DP 21,8+6,7 21,3+6,8 19+34* 18,7+ 3,3
Stroop 3 0,178
Pré
média + DP 359+18,1 31,2+7,6 32,4+9,4 28,2+6,8
Pés
média + DP 31,2+14,8 31,7+14,7 27,3+5,1 25,2 £5,7

EEG com distribuicdo normal e fungao de ligacéao identidade; As andlises foram controladas pela idade e escolaridade

*p < 0,05 para comparacéo pareada entre os grupos no P6s treinamento; ° p < 0,05 comparagéo entre os grupos no Pré
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No Teste River 1, que avaliou a memoria, no grupo ABS sem
treinamento fisico, foi observado aumento no tempo de execug¢do do teste
(p=0,038). Nota-se que todos 0s grupos apresentaram desempenho pior na

fase de reavaliagdo para este teste.

River 1
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S —
21,50 /

21,00

20,50

20,00 T !
1 2

o ABST s ABS VT e VT

LEGENDA: Na abscissa, estdo representadas a primeira avaliagdo (PRE) e a segunda
avaliac@o (POS). Na ordenada, a média do tempo de execucdo em segundos; ABS=abstémio;
VT=bebedor vinho tinto; dados representam as médias dos grupos; para estatistica ver tabela
9.

Figura 13- Grafico do desempenho dos sujeitos no tempo de execucado do
Rivermead Behavioral Memory Test 1

Em sintese, analisando os resultados dos testes neuropsicologicos, o
treinamento fisico produziu melhora no tempo de execucdo apenas no grupo
consumidor de vinho tinto no teste Stroop Color fase 2, Stroop 2, que avalia
controle inibitorio.

No teste River 1, que avaliou a memoria, o grupo Abstémio que nédo
realizou treinamento fisico apresentou piora significativa no tempo de

realizacdo deste teste.
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4.5.2 Ressonancia Magnética Funcional

STROOP — Abstémios com treinamento fisico

As figuras 14A e 14B ilustram os mapas de resposta cerebral

durante o paradigma Stroop mostrando regides cerebrais com maior

resposta na condi¢do incongruente em relacdo a condi¢cdo congruente —

PRE e POS.
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Figura 14A-

Figura 14B-

ABS PRE com treinamento fisico (N = 17): Stroop
(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta neurovascular nos hemisférios cerebelares, lobos
occipitais (envolvendo éareas pericalcarinas), regiées temporo-
occiptais (de forma mais acentuada a esquerda), giros frontais
inferiores e médios, aspecto anterior dos giros dos cingulos e
I6bulos parietais inferiores e superiores, de forma mais extensa a
esquerda (Z>2,3; p<0,05).

ABS POS com treinamento fisico (N= 17): Stroop
(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta neurovascular nos hemisférios cerebelares, regido
temporo-occipital esquerda, I6bulos parietais inferior e superior
esquerdos, giro frontal médio esquerdo, aspecto anterior dos giros
dos cingulos (Z>2,3; p<0,05).
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A figura 15 mostra a subtracdo das imagens 14A e 14B, pelo mapa
do teste ANOVA mostrando as &reas com maior resposta cerebral no grupo
Abstémios com treinamento fisico: PRE X POS durante o paradigma
Stroop com resposta maior na condicdo incongruente em relacdo a

condicdo congruente
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Figura15- ABS PRE com treinamento fisico X ABS POS com
treinamento fisico: Stroop (incongruente > congruente):
observam-se areas com maior resposta cerebral lobos occipitais,
transicdo temporo-occipital a esquerda e I6bulo parietal superior
esquerdo (Z>2,3 e p<0,05).

J4 a tabela 11 mostra os dados comportamentais.

Tabela 11- Dados comportamentais ABST PRE X ABST POS Stroop

ABST PRE (N=17) | ABST POS (N=17)
Acurécia (%) 92,15 + 14,03 96,44 + 3,06 p =0.2308
Tempo de reacéo 855,12 + 139,94 817,33 £ 134,59
p =0.1351
(ms)

Comparagédo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
Abstémios PRE X POS com treinamento fisico para o paradigma Stroop
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Portanto os voluntarios do grupo Abstémios que realizaram
treinamento fisico (ABST) ndo apresentaram mudancas significativas na
acuracia e no tempo de resposta durante a execugdo do paradigma Stroop,
mas recrutaram menos areas cerebrais que aquelas observadas na

primeira avaliagao (Fig. 14A e 14B).

2-BACK — Abstémios com treinamento fisico

As figuras 16A e 16B ilustram os mapas de resposta cerebral
durante o paradigma 2-Back mostrando regibes cerebrais com maior

resposta na condic&o ativa em relacédo a condi¢do neutra — PRE e POS
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Figura 16A- ABS PRE com treinamento fisico (N = 17): 2-Back (ativa >
neutra): observam-se areas com maior resposta cerebral nas
regides orbitofrontais, regides nucleocapsulares, giros pré-
centrais, mais notadamente a direita(Z>2,3 e p<0,05).

Figura 16B- ABS POS com treinamento fisico (N = 17): 2-Back (ativa >
neutra): Observam-se areas com maior resposta cerebral no
aspecto posterior das regifes orbitofrontais, regiées nucleo-
capsulares e giro pré-central direito (Z>2,3 e p<0,05).
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A figura 17 ilustra o resultado da subtracdo das figuras 16A e 16B,
pelo mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta
cerebral no grupo Abstémios com treinamento fisico: PRE X POS durante
o paradigma 2-Back com maior resposta na condi¢cdo ativa em relacao a

condicao neutra
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Figural7- ABS PRE com treinamento fisico X ABS POS com
treinamento fisico: 2-Back (ativa > neutra): Nao foram
observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).

A tabela 12 ilustra os dados comportamentais.

Tabela 12- Dados comportamentais ABST PRE X ABST POS 2-Back

ABST PRE (N=17) ABST POS (N=17)
Acurécia (%) 89,24 + 10,34 93,00 + 8,86 p = 0.0926
Tempo de reacgéo 741,96 + 125,42 722,59 £111,75
p =0.4737
(ms)

Comparacao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
Abstémios PRE X POS com treinamento fisico para o paradigma 2-Back.
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Nossos dados mostram que os voluntarios do grupo Abstémios que
realizaram treinamento fisico, no paradigma 2-Back, ndo apresentaram
mudancas significativas nas areas de ativacdo cerebral, na acuracia e no

tempo de resposta (Fig. 16A, 16B e Tabela 12).

STROOP — Abstémios sem treinamento fisico
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Figura 18A- ABS PRE sem treinamento fisico (N = 20): Stroop
(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta neurovascular nos hemisférios cerebelares, lobos
occipitais (envolvendo areas pericalcarinas), regibes temporo-
occipitais, giros frontais inferiores e médios (envolvendo as areas
pré-frontais), aspecto anterior dos giros dos cingulos e I6bulos
parietais inferiores e superiores, de forma mais extensa a
esquerda (Z>2,3 e p<0,05).

Figura 18B- ABS POS sem treinamento fisico (N = 20): STROOP
(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
neurovascular no giro frontal médio esquerdo envolvendo area
pré-frontal e nos l6bulos parietais superiores - de forma mais
proeminente a esquerda (Z>2,3 e p<0,05).
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As figuras 18A e 18B mostram o0s mapas de resposta cerebral
durante o paradigma Stroop mostrando regides cerebrais com maior
resposta na condi¢do incongruente em relacdo a condicdo congruente —

PRE e POS

A figura 19 ilustra a subtracdo das imagens das figuras 18A e 18B,
pelo mapa do teste ANOVA mostrando as &reas com maior resposta
cerebral no grupo Abstémios sem treinamento fisico: PRE X POS durante
0 paradigma STROOP com maior resposta na condi¢do incongruente em

relacdo a condicdo congruente
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Figura19- ABS PRE sem treinamento fisico X ABS POS sem
treinamento fisico: STROOP (incongruente > congruente):
observam-se areas com maior resposta cerebral nos giros frontais
médios bilaterais, de forma mais extensa a direita, e I6bulo
parietal superior direito (Z>2,3 e p<0,05).
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Tabela 13- Dados comportamentais ABS PRE X ABS POS Stroop

ABS Pré (N=20) ABS POS (N=20)
o 88,53 £ 19,02 95,09 + 5,70 p=
Acurécia (%)
0.0948
Tempo de reacéo 898,07 + 153,97 852,40 + 165,38 p=
(ms) 0.1253

Comparagao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
Abstémios PRE X POS sem treinamento fisico para o paradigma Stroop.

Nossos dados mostraram que os voluntarios do grupo Abstémios que
nao realizaram treinamento fisico (ABS) apresentaram, na reavaliagdo, menor
recrutamento de areas cerebrais que aqueles observados na primeira
avaliacdo (PRE), sem mudancas significativas na acuracia e tempo de

resposta.
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2-BACK — Abstémios sem treinamento fisico

As figuras 20A e 20B ilustram os mapas de resposta cerebral
durante o paradigma 2-Back mostrando regifes cerebrais com maior

resposta na condigdo ativa em relacdo a condi¢do neutra — PRE e POS
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Figura 20A- ABS PRE sem treinamento fisico (N = 20): 2-Back (ativa >
neutra): observam-se &areas com maior resposta neurovascular
nos hemisférios cerebelares, regifes orbitofrontais, regides
nucleocapsulares, giros pré-centrais (notadamente a direita),
aspecto anterior do giro do cingulo direito (Z>2,3 e p<0,05).

Figura 20B- ABS POS sem treinamento fisico (N = 20): 2-Back (ativa >
neutra): Nao foram observadas areas com maior resposta
cerebral (Z>2,3 e p<0,05).
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A figura 21 representa a subtracdo das imagens das figuras 20A e

20B, pelo mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta

cerebral no grupo Abstémios sem treinamento fisico: PRE X POS durante

o paradigma 2-Back com maior resposta na condi¢cdo ativa em relacao a

condicao neutra
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Figura2l- ABS PRE sem treinamento

treinamento fisico:
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fisico X ABS POS sem
paradigma 2-Back (ativa > neutra):

observam-se areas com maior resposta cerebral no giro pos-
central esquerdo, l6bulo parietal superior esquerdo e aspecto
posterior do giro do cingulo (Z>2,3 e p<0,05).

Tabela 14- Dados comportamentais ABS PRE X ABS POS 2-Back

ABS PRE (N=20) ABS POS (N=20)
Acuricia (%) 93,77 £10,16 93,44 + 8,70 p = 0.8455
Tempo de reacao 689,45 + 113,41 670,74 £127,91
p = 0.4699
(ms)

Comparacao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
Abstémios PRE X POS sem treinamento fisico para o paradigma 2-Back.
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Nossos dados mostram que os voluntarios do grupo Abstémios que

ndo realizaram treinamento fisico (ABS), no paradigma 2-Back, recrutam

menos areas cerebrais que aquelas observadas na primeira avaliagdo (PRE),

e sem mudancas significativas na acuracia e no tempo de resposta.

STROOP —Vinho Tinto com treinamento fisico

As figuras 22A e 22B ilustram os mapas de resposta cerebral

durante o paradigma Stroop mostrando regides cerebrais com maior

resposta na condicdo incongruente em relacdo a condicdo congruente —

PRE e POS
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Figura22A- VT PRE com treinamento fisico (N = 17): Stroop

(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta cerebral nos hemisférios cerebelares, lobos occipitais,
giro frontal médio esquerdo (envolvendo area pré-motora), l6bulos
parietais inferior esquerdo e superiores, de forma mais extensa a
esquerda (Z>2,3 e p<0,05).

Figura22B- VT POS com treinamento fisico (N = 17): Stroop

(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta cerebral nos hemisfério cerebelar direito, lobo occipital
direito, regido temporo-occipital direita, giros frontais inferior
esquerdo e médios, notadamente a esquerda, e envolvendo
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regibes pré-frontais, e l6bulos parietais superiores, de forma mais
acentuada a esquerda (Z>2,3 e p<0,05).

A figura 23 representa a subtracdo das figuras 22A e 22B, pelo
mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta cerebral no
grupo Consumidor de vinho tinto com treinamento fisico: PRE X POS
durante o paradigma STROOP com maior resposta na condicao

incongruente em relagdo a condi¢do congruente
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Figura23- VT PRE com treinamento fisico X VT POS com treinamento
fisico: paradigma Stroop (incongruente > congruente): Nao
foram observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e
p<0,05).

Tabela 15- Dados comportamentais VTT PRE X VTT POS

VTT PRE (N=17) VTT POS (N=17)

Acuracia (%) 92,54 9,20 95,68 + 5,06 p = 0.0505

Tempo de reagao (ms) 898,67 + 187,48 870,90 + 188,36 p =0.1105

Comparacdo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo VT
PRE X POS com treinamento fisico para o paradigma Stroop.
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Nota-se que os voluntarios do grupo VT que realizaram treinamento
fisico supervisionado, ndo apresentam mudancas significativas nas areas de
ativacdo cerebral; porém houve tendéncia de aumento da acuracia (p=0,05)

sem alteracao no tempo de resposta.

2-BACK —Vinho Tinto com treinamento fisico

As figuras 24A e 24B ilustram os mapas de resposta cerebral
durante o paradigma 2-Back mostrando regides cerebrais com maior

resposta na condic&o ativa em relacéo a condicéo neutra — PRE e POS
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Figura 24A- VT PRE com treinamento fisico (N = 17): 2-Back (ativa >
neutra):. observam-se areas com maior resposta cerebral nas
regibes orbitofrontais, regido nucleocapsular esquerda, giros pré-
centrais e aspecto anterior dos giros do cingulo (Z>2,3 e p<0,05).

Figura 24B- VT POS com treinamento fisico (N = 17): 2-Back (ativa >
neutra): ndo foram observadas areas com maior resposta
cerebral (Z>2,3 e p<0,05).
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A figura 25 representa a subtracdo das imagens das figuras 24A e
24B, pelo mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta
cerebral no grupo Consumidor de vinho tinto com treinamento fisico:
PRE X POS durante o paradigma 2-Back com resposta maior na condi¢cdo

ativa em relacédo a condicdo neutra
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Figura 25- VT PRE com treinamento fisico X VT POS com treinamento
fisico: paradigma 2-Back (ativa > neutra): nao foram observam-
se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).

Tabela 16- Dados comportamentais VTT PRE X VTT POS 2-Back

VTT PRE (N=17) VTT POS (N=17)
Acuracia (%) 96,83 + 5,10 95,50 *+ 8,20 p =0.5610
Tempo de reacéo 668,53 + 107,02 673,71 £ 87,77
p=0.8175
(ms)

Comparacao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
VT PRE X POS com treinamento fisico para o paradigma 2-Back.

Observa-se que a comparacdo entre os voluntarios do grupo VT que

realizaram treinamento fisico (VTT), no paradigma 2-Back, ndo apresentaram
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mudancas significativas nas areas de ativacdo cerebral, na acuracia e no

tempo de resposta.

STROOP —Vinho Tinto sem treinamento fisico

As figuras 26A e 26B ilustram os mapas de resposta cerebral do
grupo Vinho tinto sem treinamento fisico durante o paradigma Stroop
mostrando regifes cerebrais com maior resposta na condi¢cdo incongruente
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Figura 26A- VT PRE sem treinamento fisico (N = 19): Stroop (incongruente
> congruente): observam-se areas com maior resposta cerebral
nos hemisférios cerebelares, lobos occipitais (envolvendo areas
pericalcarinas), regides temporo-occipitais, giros frontais inferiores
e meédios, envolvendo as areas pré-frontais, de forma mais
extensa a esquerda, aspecto anterior dos giros dos cingulos e
I6bulos parietais inferiores e superiores, de forma mais extensa a
esquerda(Z>2,3 e p<0,05).

Figura26B- VT POS sem treinamento fisico (N = 19): Stroop
(incongruente > congruente): observam-se areas com maior
resposta cerebral nos hemisférios cerebelares, de forma mais
extensa a direita, lobos occipitais, regido temporo-occipital
esquerda, giros frontais inferiores e médios, envolvendo as areas
pré-frontais, de forma mais extensa a esquerda, aspecto anterior
dos giros dos cingulos e lobulos parietais inferior esquerda e,
notadamente, superiores, de forma mais extensa a
esquerda(Z>2,3 e p<0,05).
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A figura 27 representa a subtracdo das figuras 26A e 26B, pelo

mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta cerebral no

grupo Consumidor de vinho tinto sem treinamento fisico: PRE X POS

durante o paradigma STROOP com maior

incongruente em relagdo a condicdo congruente

- -

resposta na condicao
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Figura 27- VT PRE sem treinamento fisico X VT POS sem treinamento
fisico: STROOP (incongruente > congruente): nao foram
observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).

Tabela 17- Dados comportamentais VT PRE X VT POS

VT PRE (N=19) VT POS (N=19)
Acuracia (%) 94,49 + 5,95 96,31 + 3,85 p=0.1734
Tempo de reacéo 824,29 + 142,80 834,10 + 146,81
p =0.7510

(ms)

Comparacéo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo VT

PRE X POS sem treinamento fisico para o paradigma Stroop,

submetidos ao

Observa-se que os voluntarios do grupo VT que nao foram

treinamento fisico supervisionado,

nao apresentaram
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mudancas significativas nas areas de ativacdo cerebral, na acuracia e no
tempo de resposta.

Nota-se que a simples inspecdo das figuras 26A e 26B aparenta
diferencas. No entanto, quando as imagens foram submetidas a técnica de
subtracdo (figura 27) estas diferencas ndo aparecem segundo critérios

estatisticos.

2-BACK —Vinho Tinto sem treinamento fisico

As figuras 28A e 28B ilustram os mapas de resposta cerebral
durante o paradigma 2-Back mostrando regides cerebrais com maior

resposta na condic&o ativa em relacéo a condi¢éo neutra — PRE e POS
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Figura 28A- VT PRE sem treinamento fisico (N = 19): 2-Back (ativa >
neutra): foram observadas areas com maior resposta cerebral
nas regides orbitofrontais, regides nucleocapsulares, lobos
occipitais, envolvendo as regides pericalcarinas, regiao temporo-
occipital esquerda, giros pré-centrais, giros do cingulo e Iébulo
parietal superior esquerdo (Z>2,3 e p<0,05).

Figura 28B- VT POS sem treinamento fisico (N = 19): 2-Back (ativa >
neutra): foram observadas areas com maior resposta cerebral
nas regides orbitofrontais, de forma mais extensa a esquerda,
regides nucleocapsulares, de forma mais extensa a esquerda,
lobos occipitais envolvendo as regides pericalcarinas, I6bulos
parietais inferiores, giros pré-centrais e giros do cingulo (Z>2,3 e
p<0,05).
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A figura 29 representa a subtracdo das figuras 28A e 28B, pelo
Mapa do teste ANOVA mostrando as areas com maior resposta cerebral no
grupo Consumidor de vinho tinto sem treinamento fisico: PRE X POS
durante o paradigma 2-Back com maior resposta na condicdo ativa em

relacdo a condic¢do neutra.
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Figura29- VT PRE sem treinamento fisico X VT POS sem treinamento
fisico: paradigma 2-Back (ativa > neutra): observam-se areas
com maior resposta cerebral no lobulo parietal superior direito
(Z2>2,3 e p<0,05).

Tabela 18- Dados comportamentais VT PRE X VT POS

VT PRE (N=19) VT POS (N=19)
Acuracia (%) 96,90 + 5,63 97,59 + 5,00 p =0.7077
Tempo de reacao 688,75 + 105,55 685,09 + 104,55
p =0.8877
(ms)

Comparagéao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo
VT PRE X POS sem treinamento fisico para o paradigma 2-Back.

Nota-se que o0s voluntarios do grupo VT que nao realizaram

treinamento fisico, no paradigma 2-Back, recrutam menos areas cerebrais
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que aquelas observadas na primeira avaliacdo (PRE), e sem mudancas

significativas na acuracia e no tempo de resposta.
Andlises nao-pareadas entre bebedores e abstémios

Para analisar se houve diferencas nas avaliacdes finais, entre os 4
grupos estudados, procederam-se analises ndo pareadas, considerando areas
de ativacao cerebral, acuracia e tempo de resposta nos paradigmas Stroop e 2-
Back.

STROOP

A figura 30 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
meédias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedores de vinho tinto e Abstémios que fizeram treinamento fisico:
paradigma STROOP com resposta maior na condicdo incongruente em

relacdo a condicado congruente
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Figura30- VT POS com treinamento fisico X ABS POS com treinamento
fisico: paradigma Stroop (incongruente > congruente): nao
foram observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e
p<0,05).
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Tabela 19- Dados comportamentais VTT POS X ABS POS

VTT POS (N=17) | ABST POS (N=17)

Acuracia (%) 95,68 + 5,06 96,44 + 3,06 p = 0.060

Tempo de reacéo (ms) 832,98 + 188,36 779,40 = 134,59 p = 0.480

Comparagao nao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do
grupo VT POS X ABS POS com treinamento fisico para o paradigma
Stroop.

Os dados mostraram que nao houve diferenca significativa na
comparacao entre os voluntarios do grupo VT e ABS que realizaram
treinamento fisico nas areas de ativacao cerebral, na acurécia e no tempo de

resposta para o paradigma Stroop.

2-BACK

A figura 31 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
médias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedores de vinho tinto e Abstémios que fizeram treinamento fisico:
paradigma 2-Back com resposta maior na condicdo ativa em relacdo a

condicao neutral.
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Figura 31- VT POS com treinamento fisico X ABS POS com treinamento
fisico: paradigma 2-Back (condigcdo ativa > neutra): ndo foram
observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).
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Tabela 20- Dados comportamentais VTT POS X ABST POS

VTT POS (N=17) | ABST POS (N=17)
Acuracia (%) 95,51 +8,2 93,00 + 8,86 p=0.40
Tempo de reacéo 673,71 £ 87,77 722,59 + 111,75 0=017
(ms)

Comparacédo nao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do
grupo VT POS X ABS POS com treinamento fisico para o paradigma 2-
Back. Nao foram observadas diferencas significativas de acuracia e tempo
de reacdo entre as avaliacdes.

Os dados mostraram que nao houve diferenca significativa na
comparacao entre os voluntarios do grupo VT e ABS que realizaram
treinamento fisico nas areas de ativacdo cerebral, na acurécia e no tempo de

resposta para o paradigma 2-Back.
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STROOP

A figura 32 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
médias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedores de vinho tinto e Abstémios que nao fizeram treinamento
fisico: paradigma STROOP com resposta maior na condi¢cdo incongruente

em relacao a condi¢cdo congruente
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Figura 32- VT POS sem treinamento fisico X ABS POS sem treinamento
fisico: paradigma Stroop (contraste incongruente >
congruente): ndo foram observam-se areas com maior resposta
cerebral (Z>2,3 e p<0,05).

Tabela 21- Dados comportamentais VT POS X ABS POS

VT POS (N=19) ABS POS (N=20)
Acurécia (%) 96,32 + 3,85 95,09 + 5,7 p =0.44
Tempo de reacgéo 834,10 + 146,81 852,40 = 165,38
(me) p=0.72

Comparacao ndo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do
grupo VT POS X ABS POS sem treinamento fisico para o paradigma Stroop.
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Observa-se que ndo houve diferenca significativa entre os voluntarios
do grupo VT e ABS que ndo realizaram treinamento fisico nas areas de
ativacdo cerebral, na acuracia e no tempo de resposta para o paradigma

Stroop.

2-BACK

A figura 33 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
médias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedor de vinho tinto e Abstémios que nao fizeram treinamento fisico:
paradigma 2-Back com resposta maior na condicdo ativa em relacdo a

condicao neutral.
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Figura 33- VT POS sem treinamento fisico X ABS POS sem treinamento
fisico: paradigma  2-Back (ativa > neutra): ndo foram
observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).
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Tabela 22- Dados comportamentais VT POS X ABS POS

VT POS (N=19) ABS POS (N=20)
Acuracia (%) 97,59 5,0 93,44 + 8,7 p =0.08
Tempo de reagéo 685,09 + 104,55 670,74 £ 127,91 0=0.70
(ms)

Comparagdo ndo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do
grupo VT POS X ABS POS sem treinamento fisico para o paradigma 2-
Back.

Nossos dados mostraram que nao houve diferenca significativa na
comparacao entre os voluntarios do grupo VT e ABS que ndo realizaram
treinamento fisico nas areas de ativacdo cerebral, na acurécia e no tempo de

resposta para o paradigma 2-Back.
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STROOP

A figura 34 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
médias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedor de vinho tinto com treinamento fisico e Abstémios sem
treinamento fisico: paradigma Stroop com resposta maior na condi¢cao

incongruente em relacao a condicao congruente.
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Figura 34- VT POS com treinamento fisico X ABS POS sem treinamento
fisico: paradigma Stroop (incongruente > congruente): ndo
foram observam-se areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e
p<0,05).

Tabela 23- Dados comportamentais VTT POS X ABS POS

VTT POS (N=17) ABS POS (N=20)

Acuracia (%) 95,68 + 5,06 95,09 + 5,7 p =0.60

Tempo de reacéo (ms) 870,90 + 188,36 852,40 + 165,38 p=0.48

Comparagao ndo pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do
grupo VT POS com treinamento fisico X ABS POS sem treinamento fisico
para o paradigma Stroop.
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Nota-se que nao houve diferenca significativa na comparacao entre os
voluntarios do grupo VT POS com treinamento fisico e ABS POS sem

treinamento fisico nas areas de ativacdo cerebral, na acurécia e no tempo de

resposta para o paradigma Stroop.

2-BACK

A figura 35 ilustra o mapa do teste ANOVA da comparacdo das
meédias das diferencas das areas com maior resposta cerebral dos grupos
Bebedores de vinho tinto com treinamento fisico e Abstémios que nao
fizeram treinamento fisico: paradigma 2-Back com resposta maior na

condicdo ativa em relacédo a condicao neutra
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Figura35- VT POS sem treinamento fisico X ABS POS sem treinamento
fisico: paradigma 2-Back (ativa > neutra): ndo foram
observadas areas com maior resposta cerebral (Z>2,3 e p<0,05).
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Tabela 24- Dados comportamentais VTT POS X ABS POS 2-Back

VTT POS (N=17)

ABS POS (N=20)

Acuracia (%)

95,51+ 8,2

93,44 + 8,7

p =0.46

Tempo de reacdo (ms)

673,71 £ 87,77

670,74 £127,91

p=0.93

Comparacéao pareada dos dados comportamentais dos voluntarios do grupo VT

POS X ABS POS sem treinamento fisico para o paradigma 2-Back.

Nossos dados mostraram que ndo houve diferenga significativa na

comparacgéo entre os voluntarios do grupo VT POS com treinamento fisico e

ABS POS sem treinamento fisico nas areas de ativagio cerebral, na acuracia

e no tempo de resposta para o paradigma 2-Back.

4.6 RELACAO VO, E FUNCOES CEREBRAIS

Para avaliar a relacéo entre VO, pico e a resposta de areas cerebrais,

consideramos uma linha de corte na média do VO, para todo o grupo.

Assim, verificamos que a média do VO, pico nos bebedores de vinho

tinto era de 25,3 ml.kg.min™. Havia 18 individuos acima desta média e o VO,

pico era de 28,3 ml.kg.min’. Abaixo da média tinham 18 individuos com VO,

pico de 22,3 ml.kg.min™,

No grupo abstémios, a média do VO, pico era de 27,3 ml.Kg. ml.kg.min

! Havia 18 individuos acima desta média, com VO, pico de 31,6 ml.kg.min™. E

abaixo da média havia 19 individuos com VO, pico de 22,8 ml.kg.min™.
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Consumidores de Vinho Tinto

STROOP

A figura 36 ilustra 0 Mapa da correlagédo negativa do VO2 pico com a
resposta BOLD na comparacdo das diferencas das sessbes (PRE>POS)
independente dos grupos para o contraste incongruente > neutro do paradigma
Stroop. Nas regides do cuneo, pré-cuneo e giro pés-central direito (os dois
primeiros fazem parte do substrato neuroanatdbmico do Stroop) existe uma
correlacdo negativa entre VO2 pico e a resposta BOLD (menor VO2 pico, maior
a resposta BOLD) observada na diferenca de sessdo (POS>PRE). Essa
correlagdo negativa € maior na segunda avaliagio (POS>PRE),

independentemente do grupo (com ou sem exercicio fisico).
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Figura 36- Mapa da correlacdo do VO, pico e resposta BOLD
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2- BACK

A reposta BOLD nos giros frontais superior e médio esquerdos (que
fazem parte do substrato neuroanatomico habitualmente recrutado durante a
realizacdo do 2-Back) tem correlacdo negativa com VO2 pico (quando menor
VO2 pico, maior a resposta BOLD), em ambos os grupos (VT com treinamento
e VT sem treinamento) no contraste POS > PRE. Assim, a influéncia da
variavel VO2 pico na resposta BOLD nas areas descritas acima é semelhante
na diferenca entre sessdes (POS > PRE) tanto no grupo com exercicio como

no sem exercicio.

Abstémios

STROOP

Nas regides do polo do lobo temporal esquerdo, lobos occipitais —
envolvendo as areas pericalcarinas, l6bulos parietais superiores (fazem parte
do substrato neuroanatémico do Stroop) existe uma correlacdo negativa entre
VO2 pico e a resposta BOLD (menor VO2 pico, maior a resposta BOLD)
observada na diferenca de sessdo (POS > PRE). Essa corelacéo negativa €
maior na segunda avaliacdo (POS > PRE), independentemente do grupo (com

ou sem exercicio fisico).

2-BACK

N&o foi observada correlagcéo entre o VO2 pico e efeito BOLD.
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Em resumo, houve uma relacdo negativa entre VO, pico e areas
ativadas, tanto em bebedores quanto em abstémios, independente do
treinamento fisico. Essa relacdo sé ndo foi observada no 2-Back entre os
abstémios. Portanto, a intensidade do exercicio € que modula a ativacdo das

areas cerebrais.

Resumo dos resultados

Comparando os dois grupos, abstémios e consumidores de vinho tinto,
nas avalia¢des iniciais (PRE), foram encontrados os seguintes dados:

1- Testes neuropsicologicos: Os consumidores de vinho tinto tém melhor
desempenho nos testes Trilhas A, Trilhas B e Stroop 1, que avaliaram a
memoaria e a sustentacdo da atencao e atencao alternada.

2- Imagens: no paradigma 2-Back, observou-se que os consumidores de
vinho apresentaram areas com maior ativacao cerebral na regido anterior
do giro frontal médio esquerdo e maior acuracia (P<0.009). Portanto, os
bebedores parecem ter melhores fungdes cognitivas que os ABS, tanto nos
testes neuropsicoldgicos quanto na fMRI (2-Back).

3. A escolaridade era menor entre os ABST do que nos demais grupos.

4. Sao apenas homens; mulheres foram excluidas porgue tem sensibilidade

diferente ao VT.

Apds a intervencdo, ou seja, o treinamento fisico, observamos o0s

seguintes dados:
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1- Testes neuropsicolégicos:

a) foi encontrada diferenca no teste Stroop 2, que avalia controle inibitorio.

Os consumidores de vinho tinto apresentaram reducdo no tempo do

teste. Assim, com base nos testes neuropsicolégicos, os bebedores néao

s6 tém melhor desempenho antes do exercicio, como também

respondem melhor ao exercicio.

b) No teste River 1 os ABS (sem treinamento) mostraram aumento do

tempo de realizacéo do teste (p<0,038).

2- Imagens:

a)

b)

d)

Os VTT apresentaram maior acuracia no POS, sem mudancas nas
areas ativadas e nos tempos (Stroop). Pelo 2-Back ndo houve
modificagdo em nenhum parametro. Assim, o VT produz maior
acuracia.

No grupo VT nao houve nenhuma alteragéo pelo Stroop. Pelo 2-
Back houve menos éareas ativadas.

Ja os ABST recrutaram menos areas apos Ex, sem mudancas na
acuracia/tempo. Pelo 2-Back nada mudou.

Os ABS recrutaram menos areas pelo Stroop e pelo 2-Back, mas
sem qualquer alteragcdo na acurécia/tempo. Em suma os ABS,
fazendo ou ndo Ex, recrutam menos areas cerebrais no POS, e néo
mudam nem acuracia nem tempo.

Houve relacdo inversa entre VO2 pico e areas ativadas, nos
consumidores de VT no Stroop e 2-Back; nos ABS apenas no

Stroop.
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Realizando a comparacéo final entre os 4 grupos (Anova), englobando
imagens, acuracia e tempo de resposta, ndo foi encontrada nenhuma diferenca
com significancia estatistica entre os quatros grupos ao final do trabalho. Isto
indica que embora haja diferencas entre 0s grupos em certos testes, a

comparacao global ndo é significativamente diferente.



5. Conclusao
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Em conclusdo, os resultados deste estudo, tomados em conjunto

demonstraram que:

e Individuos consumidores regulares de VT tém melhor funcdo cognitiva
em testes de memodria e atencdo, mesmo na fase pré-treinamento e

respondem melhor ao exercicio fisico em comparacao aos abstémios.

o Existe correlacédo negativa entre o VO, pico e a ativagao cerebral, o que
pode indicar que melhor desempenho fisico pode induzir maior

eficiéncia mental.

e Estes dados sugerem que existe modesto efeito aditivo do exercicio
fisico sobre fungcbes cognitivas em bebedores crénicos, moderados, de

vinho tinto sem déficit cognitivo.



6. Discussao
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O objetivo maior desta investigacdo era verificar se o exercicio fisico
supervisionado poderia influenciar fun¢des cognitivas em individuos bebedores
cronicos de VT sem déficit cognitivo prévio, todos homens. Os achados
principais sao:

a. Na fase pré-exercicio pelos testes psicoldgicos, os bebedores tém
melhor desempenho nos tetes trilhas A e B, e no Stroop 1; no que respeita a
aéreas cerebrais ativadas pela fMRI, paradigma 2-Back, os bebedores
apresentaram maior ativacdo na regido anterior do giro frontal médio e maior
acuracia. Assim os bebedores mostraram melhores fungdes cognitivas que os
abstémios, tanto nos testes neuropsicologicos quanto pela fMRI.

Note-se que o0s abstémios com treinamento fisico tinham menor
escolaridade que os demais grupos. A influéncia dessa diferenca nos estudos
permanece especulativa. Quanto a demografia, fatores de risco e achados
clinicos, os dois grupos sdo comparaveis.

b. Na fase pos-exercicio, nos testes neuro-psicolégicos, o0s
bebedores apresentaram reducdo no tempo de realizacdo do teste Stroop 2, o
qgual avalia controle inibitorio; por outro lado, os ABS sem treinamento
mostraram aumento no tempo de realizacdo do teste River 1 (p<0,038). Assim
com base nos testes neuropsicolégicos, os bebedores ndo s6 tém melhores
funcdes cognitivas pré-exercicio, como também respondem melhor ao
exercicio.

Em suma, os abstémios fazendo ou n&o exercicio, recrutaram menos
areas cerebrais nos periodos pés comparados ao pré-exercicio, e ndo sofreram

mudancas nem na acuracia nem nos tempos de resposta.
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c. Quanto as imagens da fMRI no PRE, o paradigma 2-Back,
observou-se que os consumidores de vinho apresentaram areas com maior
ativacao cerebral na regido anterior do giro frontal médio esquerdo e maior
acuracia (p<0.009). Portanto, os bebedores parecem ter melhores funcdes
cognitivas que os abstémios no PRE, tanto nos testes neuropsicolégicos
guanto na (2-Back). Os bebedores de VT que fizeram treinamento fisico,
mostraram tendéncia a maior acuracia no teste Stroop. Por outro lado, entre
bebedores que nao fizeram treinamento, ndo houve qualquer alteracdo no
Stroop, mas houve menos areas ativadas pelo 2-Back.

Assim, o VT associado ao exercicio causa uma tendéncia de maior
acuracia.

Ja os abstémios, ie, com treinamento recrutaram menor area apos
exercicio, sem mudancas na acuracia e nos tempos de execucao. Por outro
lado, os abstémios, ie, sem treinamento, recrutaram menos areas cerebrais
pelo Stroop e pelo 2-Back, mas sem qualquer alteracdo na acuracia ou nos
tempos. Em suma os abstémios, fazendo ou néo exercicio, recrutam menos
areas cerebrais no POS, e ndo mudam nem acuracia nem tempos.

d. Houve relacdo negativa entre VO, pico e areas cerebrais
ativadas, tanto em bebedores de VT quanto em abstémios. Tal relacdo s6 nao
foi observada no teste 2-Back, entre abstémios. Esta relacdo inversa sugere
gue a intensidade do exercicio fisico € que modula a ativacdo das areas
cerebrais.

Por fim, a comparacdo final no pds-exercicio, entre 0s 4 grupos
estudados, incluindo imagens, acuracia e tempos, ndo mostrou diferencas

significativas por ANOVA ndo pareada. Isso indica que, embora haja diferencas
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intra-grupos em certos testes, tais diferencas n&do alcancaram significancia
estatistica.

Algumas consideragcdes devem ser feitas na interpretacdo desses
achados. A técnica da fMRI é uma medida indireta da funcao cerebral, portanto
com varios fatores que podem alterar seus resultados; podemos avaliar
extensdo das areas ativadas, mas ndo ter certeza de que avaliamos
absolutamente todas as areas envolvidas: podem haver regifes participando
da tarefa que nao foram detectadas — e nem ter certeza do que significa.
Assim, o significado da ativacdo das areas é ainda especulativo. Neste sentido,
poderiamos estar diante de um fenbmeno de alteracdo de conformacao
tecidual. Os dados atuais, ndo permitem diferenciacdo dessas possibilidades.
Talvez se deva apenas concluir que, no que respeita as imagens, 0 exercicio
simplesmente interferiu, ou modulou, a atividade cerebral.

O que consistentemente se observou foi uma relagédo inversa entre o
pico de VO, atingido durante o teste cardiopulmonar e a resposta BOLD em
determinadas regibes cerebrais; ou seja, quanto maior o VO, pico menor
resposta BOLD nessas areas; 0 inverso também pode ser considerado, ie,
guanto menor o VO, pico maior a resposta BOLD nessas areas. Isto sugere
gue a resposta BOLD tem uma dinamica que se correlaciona inversamente
com a do desempenho fisico. Seria 0 caso de se dizer que quanto melhor € o
desempenho fisico, e portanto, maior € a oxigenacdo cerebral, menos areas
precisam ser recrutadas para realizar a mesma tarefa? Se essa premissa
mostrar-se verdadeira, poderiamos considerar que o melhor desempenho fisico
induziria maior eficiéncia mental. No entanto, € dificil afirmar definitivamente

essa conclusao porque a fMRI ndo mede diretamente a funcdo neuronal, mas
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simplesmente identifica variagdes de suscetibilidade magnética relacionadas a
oxigenacao e volume sanguineo cerebral regional. Evidentemente tal hipotese
ndo pode ser afastada, visto que o exercicio fisico melhora a circulacao
cerebral como demonstrado por Jordan Querido.

Assim, em se tratando de individuos sem déficit cognitivo evidente,
como é o caso aqui, é possivel que o estimulo do exercicio estimule funcdes
neuronais.

Outro aspecto essencial, diz respeito as caracteristicas do exercicio
executado. A duracdo do exercicio programado, ie, 12 semanas, é semelhante
a de outros estudos como relatado na revisdo Cochrane®*; porém, outros
trabalhos clinicos foram de maiores duracdes, ie, 6 a 12 meses, como ho
trabalho de Colcombe(73). Por outro lado, a intensidade do exercicio parece ter
sido adequada, visto que houve aumento significativo tanto na poténcia quanto
no VO, pico. Portanto, a intensidade do estimulo circulatorio induzido pelo
exercicio foi provavelmente satisfatoria.

Outro fator que pode influenciar os resultados é o treinamento, ie, a
repeticdo do teste em si. No entanto observamos apenas tendéncia a melhoria
no Stroop mas nao no 2-Back. Portanto, o efeito da repeticdo do exame em si
nao parece explicar os resultados.

Uma analise final foi feita englobando bebedores e abstémios, com e
sem treinamento, na segunda avaliacdo, incluindo imagens, acuracia e tempo,
usando Anova ndo pareada. Os resultados mostraram que nao houve
diferencas significativas entre os 4 grupos. Assim, embora houvesse

diferencas intra-grupos, quando comparados entre si, tais diferencas néo
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alcancaram significancia estatistica. Isto pode ser atribuida ao pequeno niamero
de casos do estudo.

Finalmente, existem razdes clinicas e fisiopatoldgicas que justificam
efeitos positivos do exercicio sobre fungdes cerebrais, tanto por mecanismos
hemodinamicos como metabdlicos’®. Assim, na metanalise de Angevaren et al
(Cochrane) os aa. destacam que em 8 de 11 estudos, 0 exercicio aerébico
resultou em aumento na capacidade fisica (aproximadamente 14% no VO,) e
tal melhoria coincidiu com incremento na capacidade cognitiva com efeitos na
funcdo motora, velocidade cognitiva, auditiva e atencdo visual. Destaque-se
aqui a preservacao da microcirculacéo cerebral documentada por Colcombe et
al, que também wusaram fMRI, a preservacdo do volume cerebral
especificadamente do hipocampo em individuos ativos fisicamente comparados
com sedentarios, e a maior densidade de capilares cerebrais em individuos
ativos’®.

Por outro lado, varios efeitos de polifendis de VT, especialmente
resveratrol, podem induzir protecdo cerebral. Destacam-se acdes anti-
oxidantes, aumento da producéo e biodisponibilidade do NO por estimulo da
eNOS, acbes anti-agregacao plaquetaria, acdes anti-proliferativas em artérias,
inibicdo de P53**°', em interferéncia na formacdo fibrilar de substancia
amiloide®’, mecanismo este responsabilizado pela menor incidéncia da Doenca
de Alzheimer em consumidores de VT. De especial importancia € o estimulo
gue o resveratrol tem sobre SIRT-1. Em animais de experimentacdo KO para

SIRT-1 observa-se degeneracdo neuronal. Resveratrol reduz significativamente

tal degeneracéo, melhorando capacidade locomotora e meméria dos animais®®.
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O aspecto inovador do presente trabalho é a tentativa de analisar se
essas duas intervengdes, simultaneamente, teriam efeitos aditivos. Em sintese,
o exercicio fisico programado, em bebedores cronicos de VT, parece proteger
fungbes cognitivas. Nossas conclusdes ndo s&o definitivas pelos motivos
assinalados acima. Mas sao sugestivas de que tal efeito aditivo possa ocorrer.
Talvez em estudos com maior nimero de pacientes, essas possibilidades
possam ser melhor avaliadas.

Portanto, nosso estudo deve ser considerado como gerador de

hipéteses que poderdo ser melhor investigadas em pesquisas subsequentes.
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Apéndice A- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sao Paulo- HCFMUSP
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1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA

Estudo de indices de Envelhecimento e Prevaléncia de Aterosclerose em Bebedores de Vinho Habituais vs. Abstémios;
subestudo efeitos do treinamento fisico e ingestdo de vinho tinto na fun¢do cognitiva de individuos sadios.

PESQUISADOR: Prof. Dr. Protasio Lemos da Luz

CARGO/FUNCAO: Pesquisador Senior do InCor

INSCRICAO CONSELHO REGIONAL Ne° 12811

UNIDADE DO HCFMUSP: Unidade Clinica de Aterosclerose InCor
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4. DURACAO DA PESQUISA: 2 anos
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1 — Desenho do estudo e objetivo(s) “essas informacgodes estdo sendo fornecidas para sua

participagao voluntaria neste estudo, que visa...”; ou “o objetivo deste estudo é...”;

A idade avancada é um dos mais importantes fatores de risco para o coragdo. Por outro lado, a nossa populagdo esta
envelhecendo; a adocéo de estilo de vida sadio é uma alternativa muito atraente: é barato e portanto pode ser adotado por
pobres e ricos, sem contraindicacfes. A alimentacao representa um aspecto essencial no estilo de vida. O consumo de vinho
tinto ¢ um habito em algumas comunidades, especialmente entre espanhdis, italianos, franceses e portugueses. Membros de
confrarias em nosso meio representam um grupo especial, pelo uso sisteméatico e moderado do vinho; para a maioria destas
pessoas consumir vinho é um habito agradavel, ndo necessariamente um tratamento. Supostamente, porém, o vinho tinto
confere protecéo contra enfermidades cardiovasculares e mesmo ndo cardiacas; se 0 consumo de vinho é de fato protetor é
ainda uma questdo em aberto, pois as pessoas que tomam vinho regularmente fazem mais exercicio fisico, se preocupam

mais com a dieta, e também os componentes genéticos poderiam explicar os efeitos benéficos do vinho.

2 — Descri¢ao dos procedimentos que serdo realizados, com seus propdésitos e identificacdo dos que

forem experimentais e nao rotineiros;

Serao realizados exames laboratoriais e de indices de envelhecimento (no sangue), teste cardiopulmonar,

treinamento fisico supervisionado, ressonancia magnética funcional cerebral e avaliagdo neuropsicoldgica.

3 — Relacéo dos procedimentos rotineiros e como séo realizados — coleta de sangue por puncao

periférica da veia do antebraco; exames radiolégicos;

No exame de sangue somente serd sentida a picada para coleta. O teste cardiopulmonar sera realizado em um
cicloergdmetro, onde as pessoas irdo realizar esforgo progressivo até a exaustdo, seguindo protocolo de rampa. A
ressonancia magnética funcional cerebral sera feita com técnicas de alta resolugdo e protocolo de alto contraste anatémico

em um sistema de ressonincia magnética 3.0 T(Achieva- Philip), bobina de 8 canais.
4 — Descricdo dos desconfortos e riscos esperados nos procedimentos dos itens 2 e 3;

No exame de sangue somente sera sentida a picada para coleta. O teste cardiopulmonar é um exame que leva a pessoa até
préximo a exaustdo, esta permanecendo monitorizada durante todo o exame, apresentando baixo risco de eventos graves
(arritmias cardiacas, infarto, angina). A ressonancia magnética funcional cerebral ndo utilizar contraste e terd duracéo de

38 minutos.

5 — Beneficios para o participante (Por exemplo: Ndo h& beneficio direto para o participante... Trata-
se de estudo experimental testando a hipétese de que... Somente no final do estudo poderemos

concluir a presenca de algum beneficio...;
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O presente estudo oferece a oportunidade impar de elucidar se essa protecdo tem bases sélidas ou ndo, com base na andlise
de dados objetivos, como os indices de envelhecimento celular, consumo de oxigénio (teste cardiopulmonar) e avaliagao
cognitiva (avaliagdo neuropsicoldgica e ressonancia magnética cerebral funcional). Poderemos com este projeto
compreendermos o verdadeiro papel do vinho tinto na salide humana. Acrescente-se a isso, que se 0 estudo comprovar 0s

beneficios do vinho, isso tera consideravel implicagdo econémica.

6 — Relacdo de procedimentos alternativos que possam ser vantajosos, pelos quais o paciente pode

optar;

Poderemos ndo proibir em doses moderadas o consumo de vinho tinto.

7 — Garantia de acesso: em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais davidas. O principal investigador é o
Dr. Protasio Lemos da Luz, que pode ser encontrado no endereco Av. Dr. Eneas de Carvalho
Aguiar, 44 bloco 2 -5 andar sala 8 Telefone(s) (11) 2661-5952. Se vocé tiver alguma
considerac&o ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5° andar — tel: 2661-6442 ramais 16, 17, 18
ou 20, FAX: 2661-6442 ramal 26 — E-mail: cappesg@hcnet.usp.br

8 — E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de participar
do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na Instituic&o;

09 — Direito de confidencialidade — As informac¢des obtidas serdo analisadas em conjunto com outros
pacientes, ndo sendo divulgado a identificagdo de nenhum paciente;

10 — Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas, quando em
estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos pesquisadores;

11 — Despesas e compensacdes: ndo ha despesas pessoais para o participante em qualquer fase do
estudo, incluindo exames e consultas. Também ndo ha compensacao financeira relacionada a sua
participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela serd absorvida pelo orcamento da pesquisa.
12 - Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente para esta
pesquisa.“Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informagdes que li ou que foram

idas para mim, descrevendo o estudo "Efeitos do treinamento fisico e ingestao de vinho tinto na

funcao cognitiva de individuos sadios”.

Eu discuti com o Dr. Protasio Lemos da Luz sobre a minha decisédo em participar nesse estudo.
Ficaram claros para mim quais sédo os propdsitos do estudo, os procedimentos a serem realizados,
seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes.

Ficou claro também que minha participacéo € isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a
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tratamento hospitalar quando necessério. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e

poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem

penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu

atendimento neste Servigo.

Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha Data / /

Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de
deficiéncia auditiva ou visual.

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido deste
paciente ou representante legal para a participacdo neste estudo.

Assinatura do responséavel pelo estudo Data / /
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Apéndice B-PERGUNTAS SOBRE INGESTAO DE BEBIDA ALCOOLICA

CODIGO DO PRIMEIRO EXAME:
DATA DO PRIMEIRO EXAME:

TREINAMENTO FiISICO: ( )SIM ( )NAO

CODIGO DO SEGUNDO EXAME:
DATA DO SEGUNDO EXAME:

Dose padrdo pela OMS: 10 a 12 gramas de etanol/dia

1 taga é aproximadamente 100 ml e equivale a 12 g de etanol na forma de vinho tinto
ou espumante;

1 lata é aproximadamente 330 ml e equivale a 12 g de etanol na forma de cerveja; 1
dose de destilado é aproximadamente 30 ml e equivale a 12 g de etanol na forma
dessa bebida

\ 7 hg L‘ﬁJ

E—3 : e

Dose padrio

Cerveja/chope Vinho Destilados -
(alcoel puro)
OMS 330 ml 100 ml 30 ml 10-12g
1)Ha quanto tempo o senhor ingere vinho tinto? _anos

2)Qual(is) o(s) tipo(s) de vinho tinto (espécie de uva) o senhor tomou nos
ULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIAGCAQ?

-Primeiro ano* (20_):
-Segundo ano (20_):
-Terceiro ano (20_):
-Quarto ano (20_):
-Quinto ano (20_):

*Primeiro ano = ano da realizagdo da primeira avaliagdo; Segundo ano = ano
anterior ao ano da primeira avaliagdo e assim sucessivamente.
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3)Qual a estimativa da dose didria média de consumo de vinho tintocontando
TODOS OS ANOS DESDE QUE O SENHOR COMECOU A CONSUMIR ESSA
BEBIDA? (tacas/dia)

TACAS/DIA CONSUMO
MEDIO*

Até 2 tagas de
vinho tinto/dia
Mais de 2 tagas
de vinho
tinto/dia

Qual a dose
aproximada ?
(tacas/dia)

* preencher com “X” na linha condizente, bem como informar a dose didria aproximada na tltima
linha.

4)Consumindo essa dose referida na questdo anterior, o senhor deixa de realizar
adequadamente algumas das seguintes atividades:

( ) atividades realizadas nasua profissao

( ) atividades intelectuais

( ) atividades domésticas normalmente realizadas

( ) interacdo com amigos e familiares (por ficar mais agressivo ou emotivo)

5)Qual a dose diaria que o senhor consumiu de vinho tinto nos ULTIMOS 5 ANOS
DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO?

TACAS/DIA 1cano (20 ) 2cano (20 ) 3oano (20 ) 4°ano (20 ) 5°cano (20 )
Segunda-feira tagas tacas tacas tacas tagas
Terca-feira tacas tacas tacas tacas tacas
Quarta-feira tacas tacas tacas tacas tacas
Quinta-feira tacas tacas tacas tacas tacas
Sexta-feira tacas tacas tacas tacas tacas
Sabado tacas tacas tacas tacas tacas
Domingo tacas tacas tacas tacas tacas
Dose diaria tacas tacas tacas tacas tacas
média

5.A)Qual dose maxima diaria o senhor chegou a consumir de vinho tinto?
(tagas/dia). Por quanto tempo?

5.B)Qual a dose minima diaria o senhor chegou a consumir de vinho
tinto?(tacas/dia). Por quanto tempo?

5.C)Esta progressivamente aumentando a dose de consumo diario de vinho
tinto nos ULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAOQ?
Se sim, qual o motivo?
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5.D)Esta progressivamente reduzindo a dose de consumo diario de vinho
tinto nosULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO?

? Se sim, qual o motivo?

5.D)A dose de consumo diario de vinho tinto esta estavel nos ULTIMOS 5
ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO?

6)Nos ULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO, o senhor
consumiu outro tipo de bebida alcoélica além do vinho tinto? (SIM ou NAO)

( ) CERVEJA - (dose em latas/SEMANA)

LATAS/SEMANA 1°cano (20 ) 20ano (20 ) 3cano (20 ) 40ano (20 ) 5°ano (20 )
Até 14 latas de latas latas latas latas latas
cerveja/semana

Até 14 latas de latas latas latas latas latas
cerveja/semana

Qual a dose latas latas latas latas latas
aproximada ?

(latas/semana)

( JESPUMANTE - (dose em tacas/SEMANA)

TACAS/SEMANA 1°cano (20 ) 2°ano (20 ) 3oano (20 ) 40ano (20 ) 5°cano (20 )
Até 14 tacas tacas tacas tacas tacas
tacas/semana

Até 14 tacas tacas tacas tacas tacas
tacas/semana

Qual a dose tacas tacas tacas tacas tacas
aproximada ?

(Itacas/semana)

VINHO BRANCO - (dose em tagas/SEMANA)

TACAS/SEMANA 1°ano (20 ) 20ano (20 ) 3oano (20 ) 4cano (20 ) 5°ano (20 )
Até 14 tacas tacas tacas tacas tacas
tacas/semana

Até 14 tacas tacas tacas tacas tacas
tacas/semana

Qual a dose tacas tacas tacas tacas tagas
aproximada ?

(Itacas/semana)

( JWHISKY, PINGA, VODKA, LICOR -medida (dose de destilado/SEMANA)
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DOSES/SEMANA 1°ano (20 ) 2°¢ano (20 ) 3oano (20 ) 40ano (20 ) 5cano (20 )

Até 14 doses doses doses doses doses
doses/semana

Até 14 doses doses doses doses doses
doses/semana

Qual a dose doses doses doses doses doses
aproximada ?

(doses/semana)

7)NosULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO, o senhor
apresentouintoxicacao alcooélica aguda (“ficou bébado”)? Quantas vezes isso
aconteceu?

-Primeiro ano (20_):

-Segundo ano (20_):

-Terceiro ano (20_):

-Quarto ano (20_):

-Quinto ano (20_):

8)0 senhor tem o teve algum problema de saide, familiar ou profissional
relacionado ao seu habito de consumir vinho tinto ou outra bebida alcodlica nos
ULTIMOS 5 ANOS DA DATA DA PRIMEIRA AVALIACAO? Qual(ais)?
-Primeiro ano (20_):

-Segundo ano (20_):

-Terceiro ano (20_):

-Quarto ano (20_):

-Quinto ano (20_):

9)0 senhor tem dificuldade em ficar sem consumir vinho tinto ou outra bebida
alcoolica?

10)Caso fique sem consumir bebida alcodlica por mais de 2 dias, o senhor
apresenta uma necessidade intensa para consumir esse tipo de bebida?

11) Caso fique sem consumir bebida alcoodlica por mais de 2 dias, o senhor
apresenta inquietacao atipica com aumento dos batimentos do coragdo ou

sudorese excessiva?

12)0 senhor se sente dependente da bebida alcodlica?
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Apéndice C- FICHA CLINICA

NUmero do
Paciente

EFEITOS DO TREINAMENTO
FISICO E INGESTAO DE VINHO
TINTO NA FUNCAO COGNITIVA DE
INDIVIDUOS SADIOS

Nome do Investigador:

Data da Incluséo do paciente no estudo:

I. IDENTIFICACAO DO PACIENTE:

Sobrenome:

Horério:

Nome:

Data Nasc. __ [ ldade:

Raga:

Sexo: M F

Religido:

Profissao:

Estado Civil:

Natural:

Procedéncia:

Endereco (Rua, n°):

Cidade: Cep:
Telefone: -
Escolaridade: ( anos completos)  Renda Familiar:

Vinho Tinto: D Consumo médio/dia:

Tempo de Consumo:

Bebidas alcéolicas: Quais:

Quantidade consumida/dia:
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QUADRO CLINICO

Il. FATORES DE RISCO:

o Hipertensdo ndo sim

o Diabetes mellitus ndo sim

o Tabagismo nao sim

o Hipercolesterolemia LDL>130 HDL {

o Hipertrigliceridemia ndo sim

o Histéria Familiar ndo sim

o Atividade fisica Sedent. Frequéncia:
d_uragéo:
tipo:

o Depressdo ndo sim

e Doenga aterosclerdtica conhecida:

o Historia de Fobia:

e Uso de lente corretiva:

e Outros:

I11. ANAMNESE:

¢ Angina ndo sim

e Dispnéia nao sim

o Palpitac6es nao sim

e Edema ndo sim

o Claudicacoes: ndo sim

e Qutros:

IV. MEDICACAO EM USO:
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V. EXAME FiSICO:

Peso:

Altura:

IMC:

Circunf. Abdominal

Circunf. Pélvica

Relacdo quadril/cintura:

Pulmdes:
Coracéo:
Pulsos:
Cardtidas:
Abdomen:

Edema:

FC: PAS:

Dados relevantes do exame clinico:

PAD:
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Apéndice D- AVALIACAO DE ANOS DE ESCOLARIDADE

Perguntas:

1.

Quantos anos o senhor frequentou FORMALMENTE (matricula formal) a escola?

e ensino fundamental: anos
e ensino médio: anos
e total: anos

O senhor frequentou a escola na rede publica ou privada (particular)? Quantos anos em
cada?

e rede publica:___anos

¢ rede privada (particular):_anos

O senhor fez supletivo? Quanto tempo?

e para ensino fundamental (colocar o tempo):

e para ensino médio (colocar o tempo):

e para ensinos fundamental e médio (colocar o tempo):

O senhor fez faculdade?

e Curso (s):

e Universidade/Faculdade:
e Tempo de estudo:

O senhor fez pés-graduacao:

e Mestrado (drea/tempo):

e Doutorado (area/tempo):

e Pés-doutorado (area/tempo):
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Apéndice E- PROTOCOLO DA AVALIACAO NEUROPSICOLOGICA

! Verde Rosa Azul Marrom
'g Rosa Marrom Verde Azul
’% 8 Azul Verde Rosa Marrom
g 8 Marrom Rosa Azul Verde
§ Rosa Azul Verde Marrom
- Marrom Verde Azul Rosa
Verde Rosa Azul Marrom
2 Rosa Marrom Verde Azul
= Azul Verde Rosa Marrom
& Marrom Rosa Azul Verde
= Rosa Azul Verde Marrom
Marrom Verde Azul Rosa
Verde Rosa Azul Marrom
@ Rosa Marrom Verde Azul
S Azul Verde Rosa Marrom
8 Marrom Rosa Azul Verde
= Rosa Azul Verde Marrom
Marrom Verde Azul Rosa
STROOP
Seg=__
Erros=__
Seg=__
Erros=__
Seg =

Erros=__
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TESTE DE TRILHAS (TMT-A)
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Apéndice F- PROTOCOLO DA REAVALIACAO NEUROPSICOLOGICA

! Verde Rosa Azul Marrom
S Rosa Marrom Verde Azul
’§« g Azul Verde Rosa Marrom
g 3 Marrom Rosa Azul Verde
§ Rosa Azul Verde Marrom
- Marrom Verde Azul Rosa
Verde Rosa Azul Marrom
b2 Rosa Marrom Verde Azul
% Azul Verde Rosa Marrom
E Marrom Rosa Azul Verde
= Rosa Azul Verde Marrom
Marrom Verde Azul Rosa
Verde Rosa Azul Marrom
Q Rosa Marrom Verde Azul
o Azul Verde Rosa Marrom
L_). Marrom Rosa Azul Verde
— Rosa Azul Verde Marrom
Marrom Verde Azul Rosa
Seg=__
Erros=__
Seg=___
Erros=__
Seg =

Erros=_
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TESTE DE TRILHAS (TMT-A)
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RBEBMT

Teste comportamental
COGN[CAO de memoria de Rivermead

Guia de procedimento e folha de registro
Versdo B :

+  Estafoiha de registro fornece um sumsrio do
procedimento para assegurar que o teste seja feito
consistentemente na ordem correta.

*  Porfavor. siga as instrugdes no manual para a
oricnlacdo detalhada do procedimento € pontuagio.

informacdes do sujeito e do teste

Nome

°*1 e 2 Nome e Sobrenome

Apresente a Fotografia e diga: ‘Quero que vocé guarde na
memGéria o nome desta pessoa. O nome dele é Carlos Machado.
Vocé pode repetir o nome? Mais tarde vou perguntar o nome
dele.’ Z

¢ 3 Pertence

Diga: ‘Vocé pode me emprestar alguma coisa? (objeto ndo
valioso) Agora vou guardar o seu aqui. Guarde o
objeto em um armirio e assegure-se de que o sujeito veja
onde o objeio ¢ escondido. Quando eu disser “nés
terminamos o teste” quero que vocé peca seu
onde eu o coloquei.’

* 4 Consulta

Diga: "Vou programar este despertador para tocar em 15
minutos (demonstre o despertador e programe) Quando
tocar, quero que vocé pergunte quando este teste terminara.
Diga algo como: “Quando este teste vaj terminar?* ou palavras
que transmitam esia idéja.’

e diga

Data de nascimento

Data do teste
Inicio do teste I: Término do tesle I:I
Avaliagio b 2%

000 0

Sumario de Escores

Escore de Perfil Esébre de
Padronizado Triagem
(2, 10u0) (10ou0)

1 Nome

e w8

2 Sobrecnome

3 Perience
4 Consulta
5 Figuras

6a Estoria (imediato)

V

00 0 0000 0 000

6b Esioria (apds intervalo)
7 Rostos

8a Caminho (imediato)
8b Caminho (apos intervalo)
9 Recado

{imediaio e apos intervalo)

10 Orientagdo
{ndo incluindo data)

11 Data

000 ooo000

Total

maximo = 24 maximo = 12

* 5 Figuras

Diga: ‘Vou mostrar algumas figuras para vocé lembrar. Olhe
cada uma cuidadosamente, e diga o nome do que esta
desenhado. Vou mostrar cada uma por cinco segundos para
the dar uma chance de memorizar. Mais tarde vou mostrar mais
figuras e quero que vocé escoiha as que vai ver agora.’

- Apresente os desenhos numerados de 1 a 10. no verso. Se o

sujeilo nomear incorretamente. dé o nome correto e anote
que o sujeito pode ter dificuldades de percepgio.

° 6a Estoria (imediato)
Diga: Vocé vai ouvir uma estéria curta. Ouga com atengio, e
quando tiver terminado diga tudo o que puder lembrar.’
Toque a fita “estorias - versdo B”. Apods o término da estoria,
diga: “Agora diga tudo o que puder lembrar.’ Grayc a resposta
do sujeito, para pontuar apds o {este.

¢ 5 Figuras
Diga: ‘Vamos voltar as figuras que Ihe mostrei mais cedo. Para
cada figura quero que vocé diga “sim” se ja viu antes, ou “nio”
em caso contrario.’
Apresente as 20 figuras; numeradas de 11 a 30 no verso, na
ordem indicada (As figuras previamente apresentadas siio
indicadas por nimeros em sobrescrito). Nio deve haver
intervalos na apresentagdo. O sujeito deve ser encorajado a
adivinhar, sc cstiver em ditvida. O sujeito nio deve ver os
nimeros atras dos cartoes. :
Registre as respostas: S para sim, N para ndo

I 12 13 14 15 16 17 18 19 20

Lo | a7 [«

2122 2324 25:26 27 28 29 30
Lz 122 11 2

* 7 Rostos

Diga: ‘Vou ihe mostrar alguns rostos. Olhe cada um com
atengdo e diga se a pessoa € homem ou mulher. Diga também
Se a pessoa tem mais ou menos de 40 anos. Isto é sé para
ajuda-lo a se concenirar ja que vocé tera que lembrar deles
mais tarde.” :

Apresente as 5 foiografias, numeradas de 1 a 5 no verso, na
ordem indicada, :

Versdo Origmal:
Thames Valley Tt Company
7-9 The green, Fleampton

Bury St Edmunds
Sulfolk IP28 6111

Versio Traduzida para o Portuguds:
Editora Cognicao LTDA

Rua Meéxico 1171401, Centro

Rio de Janeiro, RJ

Remnro Unido CEP: 20031-141. Brasil

Copyright © 1991
Barbara Wilson
Janet Cockbum
Alan Baddeley

Tradugdo:
Rosinda M. Oliveira
Sergio L. Schmidt

Este teste ndo pode ser
repreduzide completo nem
em partes em nenhuma
forma san penmissio por
escrito dos aditores.
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| = 8a Caminho (imediato)
“Vou percerver um caminho nesta sala. Quero que vocé oihe o
que estou fazendo e, quando terminar, faga a mesma coisa.’
Percorra o caminho descrevendo verbalmente suas agoes:
‘Veu comegar desia porta e levar este envelope comigo (0
cavelope deve estar em {rente ao syjeito, mas ndo em um
lugar que seja um estagio do caminho). Dagui eu vou para a
janela, e vou deixar este envelope perfo da janela. Da janela eu
vou para a mesa. Da mesa para a cadeira (use uma cadeira
que ndo seja a do sujeito ou a do aplicador), e vou voltar para
a poria.”

Pegue o envelope de volia e cologue-o em sua posi¢io
original em {rente 20 sujeito e diga: “Agora quero qgue
comece de onde comecei e siga o mesmo caminho.”

Se o sujeito nido pegar espontineamete o envelope, nido o
deixe conlinuar o caminho ¢ diga: ‘Eu levei alguma coisa
coinigo: Vocé fembra o que foi?’ Sc 0 sujeito nio lembrar,
acrescenie: ‘Fof esie envelope. Faca o gue eu fiz com ele.”
Numere os estigios na ordem executada pelo sujeito. Anote
¢ “outros” s¢ 0 sujcito acrescentar estigios.

porm

cr2

junclu mesa cadeim purla

esperado Outros

mm@D[][]D[]%WI

c 6b Estéria {(apés intervaio)

Diga: ‘Lembra aqueia estéria gue vocé ouviu mais cedo?
Quiero saber gquaiito vocé pcue lembrar agora. Diga o maximo
que puder.’

Sec o sujeito nio lembrar nada da estoria. entdo de uma pista:
‘Comecava assim: Bombeircs e voluntarios trabalharam
durante fodo o dia..."

Grave a resposia do sujeite para avaliar depois do teste.

* 8b Caminho (apds intervalo)
Diga: ‘Vocé lembra do caminho gue ed percorii na sala mais
cedo? Eu gostaria de saber se vocé ainda lembra dele. Comece
onde comecei e percorra o caminho gue percoiri.’

Se o sujeito ndo peear esponlancamenie o envelope. ndo o
deixe continuar o caminho ¢ diga: ‘Eu levei algo comigo.
Vocé lembra o gue era?’ Se o sujeito ndo lembrar, acrescentie:
‘Era este envelope. Faga o gile eu iiz com efe.’

Numere os estiagios na ordem execuiada pelo sujeito. Anote
cm “oulros” sc¢ o sujeito acrescentar estigios.

porm j:mela

. cr8
nesa c:\dcua porta

esperado Ouiros

emm[]D[]E]DI-I

* $a Recado (imediato)
Marque for onde apropriado: S para sim ¢ N para niio
Envclo 0 csponianemenite
P& PCgo cspo D s

[]

pego apos pista

Envelope deixado na janela

* 9b Recado (apss intervalo)
Marque onde for apropriado: S para sim ¢ N para nio -
Envel snlaneamente
nvelope pego espontanear D -

[]

- pcgo apos pista

Envelope deixado na janela crl

D crd
» 7 Rostos

Diga “4gora vamos voliar agueles rostos que Ihe mostrei mais
cedo. Para cada rosto guero gue vocé diga “sim” se ja o viu
anles, ou “ndo” em caso contrario.’ O sujeito deve ser
cncorajado a adivinhar se ndo tiver cericza. Apresente as
fotografias numeradas de 6 a 15 no verso (os rostos
aprescntados previamente cstio indicados com niimeros
SObIesCriios).

Rwism. as r"spostas do sujcito: S para sim ¢ N para ndo

6 9 il 12 13 14 15 %
.DDIWDIDDI

410 e 11 Orientacdo e data -

Registre us respostas dos sujeitos nos espagos abaixo: b

°* 4 e 2 Nome e Schrenome

Apresente a fotografia e diga: ‘Vocé lembra o nome dele?’
Caso o sujeilo nio lembre ou dé o nome errado, acrescente:
‘0 nome dele comegava coii “C*?* Caso o sobrenome
também ndo scja lembrado espontancamente dé a letra
inicial.

Marque onde for apropriacio: S para sim e N para nio

mien
[]

L]

Nome evocado sem pisia

evocado com pista

Sobrenome evocado sem pista rl2

‘evocado com pista

Em que ano estamos?

Em gue més estarnos?

Quai é. a data de haje? fl ’4:’; /W/%/

Que dia da semana € hoje?

£m que cidade estamos?
Que lugar é este?
Qual é a sua idade?

Ein gue ano voce nasceu?
Qual é o nome do presidente do Brasil?
Quem € Pelé?

o 4 Consulta
Sc necessario. converse com o sujeito aié o desper-
wdor disparar. Se o sujeito nido perguntar espontaneamente
cunndo vai saber o resuliado do teste, estimule do seguinte
nicdo: ‘O que vecé ja fazer quando o despertador tocasse?’.
Marquc onde for apropriado: S para sim ¢ N para nio

Sujeito faz a pergunta aproprada  espontaneamente D

[]

depois da pista

Suyjeito lembrou espontancamente que tinha que perguntar
alzuma coisa, mas nao conseguiu lembrar o que era

s 3 Pertence

Diga: ‘Nés terminamos o fesfe.” D& uma pausa de 3 segundos
para ver sc o sujcito esponixneamente pede o seu perience.
Se ¢le nio lembrar, diga: “Vocé ia me lembrar de devolver
uma coisa sua. Vocé consegue lembrar o que era?’ Qbserve sc
o sujeito espontancamente diz onde o objeto foi escondido,
observe também sc ele corthece a identidade do item. Seele
niio indicar o lugar do objcto. diga: ‘Vocé consegue lembrar
onde eu o cologuei?’

Marque onde for apropriado: S para sim e N para nio

Item cvocado sem pista D I i3 |
evocado com pista D
Lugar evocado sem pisia

0 &=
L]

evocado com pisia
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Pentuagdo
Parm atribuir pontuacio a cada um dos iiens remeia-sc ao
campo de resposta {cr} indicado.

* 4 Nome
‘Veja erld.

Escere
D Escore Bruto
Nome evocado sem pisia = 2
evocado com pisia = 1
Escore de Perfil Padronizado
Atribua o escore depois
Escore de Triagem

Sc o sujcito evocou o nome sem plSld =]
{De outro modo = 0)

O

e 2 Sobrenome
Veja eri2.

Escore

[ ]
[

Escore Bruto
Nome evocado sem pisia =2
evocado com pista =1
FEscore de Perfil Padronizado
Some os Escores Brutos obtidos no itcm anterior (4
Home) ¢ nesic ilcm.
Escore Bruto <2 3 4
Escore de Perfil Padronizado 0 1 2
Escore de Triagem
Sc o sujcito evocou o sobrenome sem pista = 1
(De outro modo = 0)

O

* 3 Pertence

Para “itemy” veja erl3, para ‘lugar’ vejaerld.

Escore

Escore Bruto

Some os escores para ‘item’ € ‘lugar’

“item”  lembrado sem pista =2
lembrado com pisia = 1

“lugar’ lembrado sem pista =2
lembrado com pista = 1

Escore de Perfil Padronizado

[]
L

Escore Bruto <2 3 -
Escore de Perfil Padronizado - 0 1 2
O Escore de Triagem
— St o sujeilo cvocou esponfancamente o iiecm ¢ o
Iugar onde estava escondido = 1
{De outro modo = 0)
s 4 Consulta
Veja er?.
Escore
Escore Brufo
Pergunta apropriada fcila espontancamente = 2
apos a pista= 1
Sujeito lembrou espontancamente que devia
perguntar alguma coisa mas nio conseguiu
lembraro que era= 1
D Escore de Perfil Padronizado
Escore Bruto 0 1 2
Escore de Perfil Padronizado 0 1 2

Escore de Triagem

Pergunia apropriada feita sem pista, quando
despertador disparou = 1

(Dc outro modo = 0)

O

* 5 Figuras
O total de acertos corrcsponde ao nimero de quadriculos
hachurados marcados com S. em eri.

: g Total de acerlos E

O nimero de falso positivos corresponde ao niimero de
quadriculos brancos marcados com S, em erl. :
Numero de falso positivos D

Escore

D Escore Bruto

- Subtraia o nimero de falso positivos do niimero
fotal de acerlos.

D Escore de Perfii Padronizado

Escore Bruto <8 9 10

Escore de Perfil Padronizado 0 1 2

Escore de Triagem

Todos os cinco rostos identificados corretamente
sem nenhum falso positivo = 1

(De outro modo = 0)

* a Estoria (imediato)
Registre na Folha de Estoria cada uma das 21 “idéias’
evocadas corretamentic ou parcialmente.

Escore
O escore ¢ bascado nos ponios dados pelas ‘idéias’
cvocadas corretamente. Logo, os pontos devem ser contados
e calculados apés o término do teste (Consulte o manual
para avaliar as repostas).
I:I Escore Bruto
Cada ‘idéia’ evocada literalmene ou usando um
sindnimo muifo proximo = 1
Cada ‘idéia’ evocada parcialmente, ou evocado com
sindnimo aproximando = 0.5
Escore de Perfii Padronizado

L)

Escore Bruto <35 455 =6
Escore de Perfil Padronizado 0 1 2
Escore de Triavem

O Atribua escore depois

* 6b Estoria (apds intervalo)
Regisire na Folha de Estoria cada uma das 21 “idéias’
evocadas correlament: ou parcialmente.

Escore
Atribua o escore do miesmo modo que para Estoria
(imediato) mas deduza um ponto do total se o sujeito
precisou de pista para comegar.
[:I Escore Bruto ,
Cada “idéia’ cvocada literalmenc ou usando um
sindnimo 1nuito proximo = 1
Cada “idéia’ cvocada parcialmenie, ou cvocado com
sindnimo aproximando = 0,5

Escore de Perji! Padronizado
Escore Bruto
Escore de Perfil Padronizado

Escore de Trivgem

Sc o sujeito evocou pelo menos seis ‘idéias’ em
Estéria (itnediato) € pelo menos quairo
‘idéias’ em Estéria (apés intervalo) = 1

(De outro modo = 0)

L
O

2-35 >4

<1:5
0 1 2
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e 7 Rostos ,
O total de acertos corresponde ao nimero de quadriculos

hachurados marcados com S. em crS. : 5
Total de acerios l:l

O nimero de falso positivos corresponde ao nimero de
quadriculos brancos marcados com S, em ¢rS.
Numero de falso positivos D

Escore
I:I Escore Briito 7
Subtraia 0 mimero de falso positivos do nimero
total de acerios.
D Escore de Perfil Padronizado
Escore Bruto <3 4 5

Escore de Periil Padronizado 0 1 2

Escore de Triagem :

Todos os cinco rostos identificados corretamente
sem nenhum falso positivo = 1

(De outro modo = 0)

O

¢ 8a Caminho (imediato)
O namero de estigios cvocados na ordem correta
corresponde ao niuncro de vezes que a ordem esperada
coincide com a ordem executada em ¢r2.

Numero de estigios evocados na ordem correta

O nitmero de falso positivos corresponde ao nimero de

esiagios acrescentados ao caminho pelo sujelto Veja
‘outros’ em er2.

Nimero de falso positivos D

Escore

L]
)
O

Escore Bruto
Subtraia o niimero dc falso positivos do niimero
total dc acerios.

Escore de Perfil Padronizado :
Escore Bruto <3 4
Escore de Perfil Padronizado 0 1

Escore de Triagem

Todos os cinco estagios do caminho ev ocados na
ordem correta = 1

(Dec outro modo = 0)

(RS RV

* 9a Recado (nmedlato)
Vejacrde cr4

- Escore

Escore Bruto
Some 0s escores pam ©
- Escore para ‘pegar’:
Envelopc pego esponiancamentc = 2
peeo apos pista = 1
Escore para “deixar’:
Envelope deixado no lugar correto = 1
Escore de Perfil Padronizado
Atribua o escore depois

egar ¢ ‘deixar’. -

Escore de Triagem
Atribua o escore depois

e b Recado {apds intervalo)
Veja cr9 e erld.

Escore

Escore Bruto
_ Some o0s escores para ‘pegar’ ¢ ‘deixar’.
Escore para “pegar’:
Envelopc pego espontancamente = 2
: pego apds pista = 1
Escore para “deixar’:
Envelope deixado no lugar correto = 1
Escore de Perfil Padronizado
-~ Some os Escores Brutos obtidos no item anterior [8a
Recado (imediato)] ¢ nesie ifem.
Escore Brufo : <4 5 6
Escore de Perfil P'ldronuado 0 1 2

Escore de Triagem

Envelope pego ¢ deixado no lugar certo nas
evocacoces imediata e apas intervalo =1

(de outro modo = 0)

(]

O

* 10 Orientacdo
Veja er6.

Escore
Escore Bruto
Numero total de respostas corretas para as perguntas

* 8b Caminho {(apods intervalo)
O namero de cstégios evocados na ordem correta
corresponde ao nimero de vezes que a ordem esperadd
coincide com a ordem executada em cr8.

Numero dc estigios evocados na ordem correta

O nimero de falso positivos corresponde ao mimero de

estidgios acrescentados ao caminho pelo sujeito. Veja

‘outros’ em cr8. :
Numero de falso positivos D

Escore

[ ]
)
O

Escore Bruto

Subtraia o namero de falso positivos do nimero
total de acerios. -

Escore de Perfil Padronizado

Escore Bruto

Escorc de Perfil Padronizado

Escore de Triagem

Todos os cinco estdgios do caminho cvocados na
ordem correta = |

(De outro modo = 0)

S A
w

—

(5}

de Orientacio. isio é.excluindo Data

o (Maximo = 9)
Escore de Perfil Padronizado

D Escore Bruto <7 8 9

- Escore de Perfil Padronizado 0 1 2

7~ Escore de Triagem

O Todas as nove respostas de Orientagdo corretas = 1
(De outro modo =0)

41 Data
Veja er6 (quadriculo hachurado).
Escore

Escore Bruito
Data corrcia= 1

Escore de Perfil Padronizado .

Escorc Bruto >Doisdias  Um dia Data
de diferenga de diferenga correia

Escore de

Perfil Padronizado 0 1} 2

Escore de Triagem
Data correta = 1
(De outro mcdo =0)

.




