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Programacao fetal e alteracbes metabolicas em
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RESUMO: Objetivo: Descrever a metodologia de um estudo sobre associacGes entre crescimento intrauterino
restrito (CIUR) e prevaléncia de sobrepeso, obesidade e hipertensao arterial em escolares. Métodos: O estudo,
conduzido em dois estagios, foi desenvolvido em 2 escolas municipais de Niteréi (R]) de junho a dezembro
de 2010, sendo elegiveis todos os escolares de 6 a 14 anos. O primeiro estdgio consistiu em um inquérito
nutricional e de potenciais fatores de risco. Foram aplicados questionarios aos responsaveis e adolescentes.
Concomitantemente, foram selecionados os participantes de um estudo caso-controle, com casos prevalentes
definidos como todos os escolares que apresentaram excesso de peso (Z-score de indice de massa corporal —
IMC/idade/sexo > +1,00). O grupo controle consistiu em uma amostra aleatéria da popula¢io de estudo do
inquérito, o que permitiu o cilculo de razGes de prevaléncias. Foram realizados bioimpedancia elétrica, exames
de sangue, ultrassonografia da carotida e entrevistas. As variaveis proxy de CIUR foram definidas a partir de
informagGes sobre peso ao nascer (PN) e idade gestacional (IG). Adicionalmente, foram coletadas informacoes
sobre os dois primeiros anos de vida dos escolares a partir de seus prontuarios médicos. Resultados: Entre os
1.040 escolares elegiveis, participaram do estudo 795 escolares (76,4%). A taxa de retorno do questionario enviado
para os responsaveis foi de 85,1%. Para o estudo caso-controle, 62,5% (n = 363) dos selecionados participaram,
resultando em uma razdo caso:controle de 1:1,8. Foram localizados 55,8% (n = 444) dos prontuarios, dos
quais em 65,7% (n = 292) foram coletadas informagées dos primeiros anos de vida. Conclusdo: O presente
estudo permitira a anélise de multiplos desfechos e exposicoes relacionados ao CIUR e alteragbes metabolicas.
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PROGRAMAGAO FETAL E ALTERAGOES METABOLICAS EM ESCOLARES: METODOLOGIA DE UM ESTUDO CASO-CONTROLE

ABSTRACT: Objective: To describe the methodological features of a study on the association between restricted
intrauterine growth and prevalence of overweight, obesity and hypertension in school aged children. Methods:
The study was conducted in two stages in two public schools in Niteréi (R]), from June through December 2010.
All students aged 6 to 14 years were eligible to participate. The first stage consisted of an interview to collect
information on demographic variables, diet and other variables. A sample was selected for the second stage, in order
to conduct an equivalent of a case-cohort study. There was an interval of about 15 days between the two stages.
Cases were overweight students, defined as a Z-score for BMI/age/sex > +1.00 in the first stage. Controls were
selected by using a random schedule in which the sample frame was the whole cohort. Bioelectrical impedance
analysis, carotid ultrasound to measure intimal-medial thickness, blood measurements and interviews were obtained.
Gestational age and weight at birth were used to define proxy variables of restricted intrauterine growth. Early
health information was obtained from medical registers. Results: The study participation was 76.4% (n = 795) out
of 1,040 eligible to participate). 85.1% of parent’s questionnaires were returned. 62.5% of the eligible children
participated in the case-control study (case: control ratio = 1:1.8). Early life health information was obtained from
292 children. Conclusion: The present study has the potential to provide important information about multiple
outcomes and exposures related to restricted intrauterine growth and metabolic abnormalities.

Keywords: Obesity. Fetal growth retardation. Metabolic diseases. Child. Adolescent. Birth weight.

INTRODUCAD

A crescente prevaléncia de obesidade tem exigido esfor¢os continuos para seu controle e
prevencdo, uma vez que, somada ao conjunto de fatores de risco cardiovascular, tais como
hipertensio arterial sistémica (HAS), dislipidemia e resisténcia a insulina, aumenta a mor-
bimortalidade da populagao’.

A hipétese da programagio fetal postula que o ambiente encontrado antes do nascimento
ou na infancia modula o controle fisiolégico e a homeostase que poderio resultar em maior
susceptibilidade a doengas cronicas nao transmissiveis (DCNT) no curso da vida®. A trajeto-
ria de peso na infAncia também est4 associada ao excesso de peso e a sindrome metabdlica®®,
porém com diferengas entre as popula¢des. No inicio do século atual, a hipétese do “fenétipo

econOmico™’

considera que as criancas desnutridas tiveram uma adaptacao ainda in utero para
poupar energia e, caso viessem a ser expostas a um ambiente com muita oferta energética,
estariam sob maior risco de desenvolver a obesidade e outras doengas cronicas. Para prevencio
dessas doencas seria importante atuar nos periodos criticos da vida, a fim de evitar a “progra-
magio” de futuros individuos obesos, bem como prevenir a exposi¢ao a outros fatores de risco
ao longo da vida que podem ser mais deletérios se o individuo sofreu desnutri¢io intrauterina®.

Existem lacunas do conhecimento sobre a programagcio fetal, principalmente nos paises
em desenvolvimento. Adicionalmente, o crescimento pds-natal e a situagdo socioecondmica
perinatal devem ser analisados nos estudos do curso da vida. O estudo “Associagdo entre o
peso ao nascer e prevaléncia de sobrepeso, obesidade e hipertensio arterial em escolares
no municipio de Niterdi, RJ”, fundamentado na hipotese da programacio fetal, objetivou
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investigar as associa¢Ges entre proxy do crescimento intrauterino restrito (CIUR), com-
ponentes da sindrome metabdlica e a espessura das artérias carétidas considerando-se as
trajetorias de crescimento e socioeconémica.

METODOLOGIA

Foi realizado um inquérito sobre o estado nutricional e a pressao arterial de estudantes
de 6 a 14 anos de idade e informagdes perinatais e até 2 anos de idade foram recuperadas.
Estudantes com excesso de peso, considerados casos, e uma amostra de todos os participan-
tes do inquérito foram selecionados para um estudo caso-controle. O Quadro 1 apresenta
os procedimentos realizados em todas as etapas.

PRIMEIRA ETAPA: INQUERITO

O inquérito foi realizado de junho a dezembro de 2010. Para prevaléncias conjuntas de
sobrepeso e obesidade esperadas de 15% na faixa de 6 a 14 anos, com uma margem de erro
de 5% e um nivel de confianca de 99,9%, a amostra necessaria foi estimada em 544 escolares.
Foram selecionadas duas escolas municipais do primeiro ao nono ano do ensino fundamen-
tal, localizadas em 4reas de menor risco de violéncia e adscritas no Programa Médico de
Familia (PMF) havia, pelo menos, 14 anos.

A estatura e o peso foram medidos, respectivamente, utilizando-se um estadidmetro por-
tatil, com aproximacio de 0,5 cm, e uma balanca digital calibrada com capacidade maxima
de 150 kg e precisdo de 100 g, utilizando técnicas padronizadas®. A estatura foi medida duas
vezes e reiniciava-se a medi¢ao caso houvesse uma diferenca maior que 0,5 cm. Com base nos
escores-Z de indices de massa corporal (IMC: kg/estatura em m?) para idade e sexo, calcula-
dos pelo programa WHOANTROPLUS, os escolares foram classificados como: baixo peso
(Z <-2,00), eutrdfico (-2,00 £ Z < +1,00), sobrepeso (+1,01 £Z < +2,00) e obeso (Z > +2,00)*.

A pressao arterial foi medida duas vezes, com intervalo de cinco minutos entre as afe-
ri¢des, utilizando aparelho digital. Caso a diferenca entre as medidas de pressdo arterial
sistolica (PAS) e/ou de pressdo arterial diastolica (PAD) fosse maior ou igual a 5 mmHg,
era realizada uma terceira medicdo. Nessa situa¢io, descartava-se a medida com o valor
mais discrepante. A medida de pressdo arterial (PA) final foi composta pelas médias das
duas medidas de PAS e PAD. Foram classificadas como normais medidas de PA inferiores
ao percentil 90 (P90) das distribui¢cées de PAS ou PAD segundo sexo e idade, normal alta
entre P90 e P95 e alta acima do P95".

Questionarios de autopreenchimento, totalizando 125 perguntas sobre habitos de vida,
foram aplicados aos estudantes de 10 a 14 anos no horario de aula (Quadro 1). Os responsa-
veis receberam um questionario de autopreenchimento, desenvolvido pelos pesquisadores,
no qual constavam 43 questoes relativas a gestacdo, ao nascimento e ao crescimento dos
escolares (Quadro 1), que poderia ser preenchido na escola ou no domicilio.
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Quadro 1. Componentes dos questionarios aplicados aos responsaveis e aos adolescentes e nas investigacGes de prontuarios e os
procedimentos realizados nas trés etapas do estudo “Associacdo entre o peso ao nascer e prevaléncia de sobrepeso, obesidade e hipertensao

arterial em escolares no municipio de Niterdi, RJ".

Populacio Questionario/procedimento Varidveis e/ou fontes de informacdo sobre as variaveis

Caracteristicas demograficas,
sociais, antropomeétricas e histdria
reprodutiva da mae bioldgica

Mae/
responsavel Caracteristicas da gestacdo,
pelo estudante* | do parto e do nascimento do
estudante
Aleitamento materno
Inquérito Qualidade de vida

Atividade fisica

Transtornos mentais comuns
Estudantes de

10a14anos™ | Alimentacao

Asma

Tabagismo

Idade atual e ao nascimento do estudante, cor, escolaridade ao nascimento do estudante,
massa corporal atual da mée bioldgica, estatura atual da mée bioldgica, paridade

Problemas de saude durante a gestagdo (diabetes, hipertens&o arterial ou outros), fumo
durante a gestacdo, local de nascimento da crianga, tipo de parto, idade gestacional, peso
do estudante ao nascer, comprimento do estudante ao nascer

Tempo amamentacao exclusiva e tempo de amamentacao
KIDSCREEN-52?

Physical Activity 36 Questionnaire for Older Children — PAQ-C'®
General Health Questionnaire — GHQ-12"

Frequéncia de consumo de determinados grupos de alimentos, refeicées e
comportamento alimentar'?

International Study of Asthma and Allergies in Childhood — ISAAC'

Fumo ativo e passivo'

Populacdo Questionario/procedimento Varidveis e/ou fontes de informacdo sobre as variaveis

Inquérit Estudantes de | Antropometria
nquertto 6 al4anos
Pressdo sanguinea
Caracteristicas sociodemograficas
Mae/ . .
Estudo responsavel ~ Qualidade de vida

caso-controle ' pelo estudante
(6 a 14 anos)**

Histdria familiar

Caracteristicas da gestacdo

Massa corporal'® (Balanca eletrénica capacidade 150 kg e variagdo de 50 g), estatura'®
(estadiometro portatil Alturaexata®)

Realizada em aparelho digital (OMRON HEM-705CPINT)'¢

Critérios de Classificagdo Econdmica Brasil — Associagdo Brasileira de Empresas de
Pesquisa'”

KIDSCREEN-527
Saude atual da crianga, dos pais e dos avds

Intercorréncias na gestagao, tabagismo ativo e passivo na gestacado, peso do estudante
ao nascer, comprimento do estudante ao nascer, idade gestacional

Continua...
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Quadro 1. Continuacgao.

Populagdo Questionario/procedimento Variaveis e/ou fontes de informacg&o sobre as variaveis

M3e/ Alimentagdo nos dois primeiros

d Baseado nas orientacdes da Organizacdo Mundial da Satide para estudos relativos ao tema'®
anos de vida

responsavel
pelo estudante

a4 y=  Antropometria Massa corporal'® (balanca eletronica capacidade 150 kg e variagdo de 50 g), estatura'®
al4anos

Estudo (estadiometro portatil Alturaexata®)
caso-controle = _ . . .
Mae/ Asma International Study of Asthma and Allergies in Childhood — ISAAC'"®
responsavel
pelo estudante | plimentacio atual da crianca Frequéncia de consumo de determinados grupos de alimentos, refeices e
(6 a9 anos)** g g comportamento alimentar'?
Populacdo Questionario/procedimento Variaveis e/ou fontes de informacé&o sobre as variaveis
Qualidade de vida KIDSCREEN-527
ST de** Alimentacdo Questionario de Frequéncia de Consumo Alimentar'?
10 a 14 anos
Maturacdo sexual Questionario autoaplicavel?®
Massa corporal'® (balanca eletronica capacidade 150 kg e variagdo de 50 g), estatura'®
(estadiometro portatil Alturaexata®), circunferéncia da cintura (menor curvatura entre o
Antropometria torax e o quadril”® ou no ponto médio entre a curvatura inferior da tltima costela fixa e
a curvatura superior ou imediatamente acima da crista iliaca)?', composicdo corporal??
(bioimpedéancia — Biodinamycs Modelo 450°)
Estudo
caso-controle Pressdo sanguinea Realizada em aparelho digital (OMRON HEM-705CPINT")'
Estudante de 6 . Avaliacdo de esteatose hepatica ndo alcodlica — transdutor linear 10-MHz da marca
Ultrassonografia abdominal . B
a 14 anos Medison, Sonoace Pico
Espessura da cardtida Transdutor linear 10-MHz da marca Medison, Sonoace Pico?
Glicose, hemograma completo, lipidograma (colesterol total, LDL, HDL, VLDL, triglicerideo),
proteina C-reativa, insulina, hormdnio estimulante da tireoide (TSH), fosfatase alcalina,
Exame de sangue Gama glutamil transferase (GGT), transaminase glutamico oxalacética (TGO), transaminase
glutdmico pirtvica (TGP), ferro sérico, ferritina, albumina, creatinina, fator de Von Willebrand,
trombomodulina, fibrinogénio alfa (Fga) e citocinas (Interleucina-1f e Interleucina-6)
Dados Estudantes de | Transcricdo de dados dos ~ . . ~ L .
- . s Gestacao, parto, aleitamento materno, peso e alimentagdo nos dois primeiros anos de vida
secundarios | 6a l14anos prontudrios médicos

*Autopreenchimento; **entrevista.
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SEGUNDA ETAPA: ESTUDO CASO-CONTROLE

Concomitantemente ao inquérito foi selecionada a amostra do estudo caso-controle
em que o grupo controle foi uma amostra aleatéria dos participantes, com um intervalo
maximo de 15 dias entre as 2 etapas.

Os casos foram definidos como os escolares que apresentaram excesso de peso
(Z > +1,00) no inquérito. A fim de se determinar as razdes de prevaléncias, o grupo
controle consistiu em uma amostra aleatéria dos escolares participantes do inquérito,
incluindo os casos, estratificados por idade (6 a 9/10 a 14 anos) e escola, observando-se
uma razdo de casos e controles de 1:2. Quando a populag¢do que serve de base a amostra é
apopulacio de estudo total, a razdo de chances resulta na razao de prevaléncias, a saber:

A chance na populagio total de estudo — (a/c) = [(a+b)/(c+d)] — foi estimada pela sua
amostra aleatéria®, conforme observado no Quadro 2.

Os escolares eram agendados para comparecer acompanhados preferencialmente pela
mie, em jejum de 12 horas, inatividade fisica e, para as meninas, fora do periodo menstrual.
Novas aferi¢des antropométricas e de PA foram realizadas, sem o conhecimento daquelas
obtidas no inquérito. Os responsaveis também tiveram peso e estatura aferidos. Foram rea-
lizadas duas medidas de bioimpedéncia elétrica.

Amostras de sangue foram coletadas e processadas na Unidade de Pesquisa Clinica (UPC),
estocando-se duas aliquotas de plasma em freezer.

A medida da espessura das camadas intima e média das carétidas (em mm) realizada bila-
teralmente foi calculada como a média das medidas obtidas em trés localizacbes — artéria
carétida interna, artéria carétida comum e bifurcacio da car6tida®.

O diagnostico ecografico de esteatose hepatica foi baseado na presenca de imagem
hiperecogénica do parénquima hepatico, quando comparado ao parénquima renal na
linha axilar média®.

Ao final, foram realizadas separadamente as entrevistas sobre habitos de vida com os
responsaveis e os estudantes de 10 a 14 anos (Quadro 1). Os questionarios de autopreenchi-
mento e as entrevistas levavam, em média, 40 minutos para sua realizacao.

Os escolares participaram de dois encontros (um na escola e outro na UPC) e os respon-
saveis participaram de um encontro na UPC.

Quadro 2. Tabela de contingéncia de um estudo caso-controle e respectivas medidas de associacdo.

a b

Presente a+b
Ausente c d c+d
Raz&o de chances de prevaléncias (a/c) = (b/d)
Raz&o de prevaléncias (a/c) + [(@+b)/(c+d)] = (a/a+b) + (c/c +d)
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TERCEIRA ETAPA: DADOS SECUNDARIOS

Informacdes sobre gravidez, parto, aleitamento materno, introduc¢do de alimentos e
crescimento até os dois anos de idade dos participantes do inquérito foram obtidas de pron-
tuarios médicos nas unidades publicas de satide de Niterdi e a partir do relacionamento com
o banco de dados do Sistema de Informacio sobre Nascidos Vivos (SINASC), no periodo
de 1996 a 2004. Nessa etapa, foi possivel obter dados de peso nos dois primeiros anos de
vida dos escolares, para avalia¢do da associac¢do entre recupera¢iao do crescimento (catch
up) daqueles bebés nascidos pequenos para idade gestacional (PIGs) e estado nutricional e
marcadores metabolicos na idade atual.

Proxies da desnutricdo intrauterina

Os dados sobre peso ao nascer (PN) e idade gestacional (IG) foram obtidos de diferen-
tes fontes, de forma a garantir a qualidade da informagao acerca da exposi¢do principal.
Quando disponiveis o PN e a IG exatos, o CIUR sera definido como PN abaixo do per-
centil 10 esperado segundo IG, especifico por sexo”. Quando disponivel a IG categorica,
independentemente da apresentagdo do PN, sera utilizada a defini¢do simplificada de CIUR,
restrita aos ndo prematuros: PN inferior a 2.500 g com 37 semanas ou mais de gesta¢ao®.
Alternativamente, PN controlado pela IG (ambas variaveis continuas) podera ser utilizado.
A escolha da proxy de desnutri¢do intrauterina esta sob a dependéncia da completude e da
confiabilidade das informac6es sobre PN e IG, do tipo das respectivas variaveis (categérica ou
continua) e da populagio de estudo eleita para analise, do inquérito ou do estudo caso-controle.

CONTROLE DE QUALIDADE

Realizou-se um estudo piloto em junho e julho de 2010. Nao foram necessarias altera-
¢Oes de protocolo nem encontradas diferencas significativas entre as populagdes dos estudos
piloto e principal, optando-se pela adi¢io da amostra piloto ao estudo, aumentando, assim,
o seu poder estatistico.

A equipe de campo foi composta por profissionais de satide treinados, monitorados e
avaliados regularmente pelos pesquisadores principais. A qualidade das medi¢oes antropo-
métricas foi avaliada segundo o protocolo de Norton & Olds* e por meio de analises de
concordancia entre as aferi¢bes realizadas nas duas primeiras etapas. Os exames de imagens
foram realizados de acordo com os procedimentos do estudo Metabolic Alterations Reggio
Calabria Adolescents (M.A.RE.A.).

Os dados foram processados com dupla digita¢do e armazenados em bancos de dados
desenvolvidos no programa Census and Survey Processing System®. Utilizou-se o programa
Stata, versao 12.0.
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CONSIDERAGOES ETICAS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Estudos em
Satide Coletiva (Parecer n® 77-2008).

RESULTADOS

Eram elegiveis 1.040 escolares matriculados no ano de 2010. Participaram do estudo
795 escolares (76,4%) cujos responsaveis assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (Figura 1).

A taxa de retorno do questionario enviado para casa aos responsaveis foi de 85,1% (n = 676).

Total de estudantes elegiveis
n=1.040

v v

Estudantes aferidos na

. , . Nao respostas e recusas
12 etapa (inquérito) P

n="795 n=245
l Casos =100 l
Selecionados para Dispensados
asegundaetapa Casose da segunda etapa*
(caso-controle) controles = 136 (caso-controle)
n =581 n=214

Controles = 345

Casos =73
Estudantes aferidos
nasegundaetapa Casose
(caso-controle) controles = 90

n=363
Controles = 200

*N&o foram selecionados para a segunda etapa do estudo.

Figura 1. Fluxograma do estudo contendo o nimero de participantes em cada etapa do estudo
“Associagdo entre 0 peso ao nascer e prevaléncia de sobrepeso, obesidade e hipertensao arterial
em escolares no municipio de Niterdi, RJ".
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Dos 581 escolares selecionados para o estudo caso-controle, 62,5% (n = 363) compareceram a UPC
do Hospital Universitario Antdnio Pedro, resultando em uma razao caso:controle de 1:1,8 (Figura 1).
Foi possivel localizar os prontudrios de 55,8% (n = 444) de todos os escolares aferidos nas
escolas, dos quais 65,7% (n = 292) foram coletadas informagdes dos primeiros anos de vida.

DISCUSSAD

Nos estudos sobre programagao fetal, o longo intervalo entre a exposic¢do e os desfechos
no curso da vida aumenta a probabilidade de perdas de seguimento e de problemas de con-
fundimento. Outra limitacao é a escassez de informagdes, tanto sobre a exposi¢do quanto
sobre potenciais fatores de confundimento®, contornada no presente estudo pela obtengao
dos registros perinatais e até os dois anos de idade disponiveis nos prontuarios médicos,
além das informacoes obtidas pelos responsaveis.

Entre as limita¢Ges do presente estudo tem-se o tamanho da amostra, o qual diminui o
poder estatistico das associa¢des avaliadas. Por se tratar de uma amostra de duas escolas, a
sua representatividade é possivelmente restrita, particularmente em relagao as estimativas
de prevaléncia, mas ndo necessariamente em relagdo as medidas de associa¢do”.

Dado o intervalo entre a exposi¢io principal (CIUR) e os desfechos (6 a 14 anos), deve-se
considerar a possibilidade de viés de informagio, principalmente em relac¢ao a validade das
informacdes referentes ao inicio da vida dos estudantes. Os registros de prontuarios médi-
cos e a recuperacio de dados a partir do SINASC, estratégias promissoras para os estudos
sobre programagao fetal, visam a minorar tais problemas.

Ao longo dos anos o SINASC tem demonstrado ser uma importante ferramenta epide-
miolégica em funcdo da melhoria na cobertura e qualidade de suas informages. O registro
do PN no SINASC apresenta alta confiabilidade, quando comparado aos registros nos pron-
tuarios médicos (coeficiente de correlac¢io intraclasse = 0,97), sendo uma excelente fonte de
dados para identificar nascidos com baixo peso”. No presente estudo foram utilizadas diferen-
tes fontes de variaveis proxy de CIUR, sendo possivel optar por marcadores como PIG, restritos
ou ndo aos nascidos a termo®. A escolha do marcador acarretara maijor ou menor erro de
aferi¢do da exposi¢io principal, tendo em vista os diferentes momentos de coleta da informa-
¢a0, ao nascimento (SINASC) e atual. O uso apenas da informagao sobre PN é outra op¢ao*.

InformacgGes como escolaridade materna ao nascimento e atual e peso ao nascer, cresci-
mento poés-natal, na infincia ou adolescéncia permitirdo avaliar as trajetorias socioecondmicas
e nutricionais, relevantes nos estudos do curso de vida.

A metodologia de sele¢do dos controles na segunda etapa merece destaque, configurando-os
como uma amostra da populagio de estudo recrutada no inquérito, o que permite o calculo de
razdes de prevaléncia em vez de razdes de chances de prevaléncia”. Sabe-se que a razao de chan-
ces estimada quando o desfecho apresenta prevaléncia elevada (como no caso do excesso de peso)
pode levar a uma interpretacio incorreta da magnitude da associa¢o em fungio do built-in bias®.

A estocagem de amostras de sangue possibilitara a avaliagdo de fatores de risco relacio-
nados a obesidade e a outras DCNT nio considerados inicialmente.

60
REV BRAS EPIDEMIOL JAN-MAR 2016; 19(1): 52-62



PROGRAMAGAO FETAL E ALTERAGOES METABOLICAS EM ESCOLARES: METODOLOGIA DE UM ESTUDO CASO-CONTROLE

CONCLUSAD

Face ao cenario mundial de elevada carga de doencas relacionadas as DCNT, ag¢Ges de
prevencio precoce se fazem necessarias. Espera-se que o estudo sirva de base para inves-
tigacOes futuras, com amostras maiores e/ou outros desenhos, em que serdo avaliadas
associa¢des entre medidas de aterosclerose subclinica e restri¢do do crescimento intraute-
rino com fatores metabdlicos. Em suma, o presente estudo permitira a andlise de multiplas
exposicOes e desfechos relacionados ao CIUR, a programacio fetal, as alteracoes metabo-
licas e aos fatores de risco para DCNT em uma faixa etaria pouco estudada e em um pais
em desenvolvimento.
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