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RESUMO

Objetivo: Avaliar os beneficios do suplemento polivitaminico e polimineral (Cogmax®, Eurofarma Laboratorios
S.At) na perda de memoria de mulheres pdés- menopausa. Metodologia: Estudo clinico de fase IV, ndo
comparativo, com mulheres entre 45 e 60 anos com perda de memoéria pés-menopausa. Pacientes com declinio
cognitivo acentuado ou com alteraces de humor significativas foram excluidas utilizando-se a escala MIAr
(avaliacdo de memoria <3) e Inventario de Beck para depressdo (=18) e para ansiedade (=30). As participantes
foram submetidas a avaliacdes neuropsicoldgicas (testes MIAr e SWCT) pré e pds-tratamento. O tratamento
consistiu no uso de duas capsulas de Cogmax® ao dia, pés-prandial, durante 12 semanas. Resultados: A
populacdo de andlise de seguranca foi de 80 pacientes, 10 foram retiradas posteriormente (N amostral final 70).
A comparacdo do escore MIAr evidenciou diferenca com aumento dos escores obtidos 6 (p=0,003) e 12
(p<0,001) semanas apds o inicio do tratamento. Os resultados do SCWT no inicio e final do tratamento
indicaram aumento da atencdo (p<0,001) e 91,0% das participantes (IC95% = [84,7%; 97,4%]) perceberam
algum grau de melhora da memoria pés tratamento. Conclusao: Os resultados evidenciaram aumento estatistica e
clinicamente significativo do escore do fator auto eficacia do questionario MIAr e do SWCT, além disso a
maioria das participantes percebeu algum grau de melhora da memdria ao final do tratamento com Cogmax®. O
produto mostrou boa tolerabilidade e seguranga na populagéo estudada.
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EFFECTS OF APOLYVITAMIN-POLYMINERAL COMPLEX ON MEMORY DECLINE IN
POSTMENOPAUSAL WOMEN

ABSTRACT

Purpose: This study aims to evaluate the benefits of multivitamin/mineral supplement (Cogmax®, Eurofarma
Laboratorios S.A 1) in the loss of memory of postmenopausal women. Methods: Phase IV clinical study, non-
comparative, with women between 45 and 60 years old with postmenopausal memory loss. Patients with marked
cognitive decline or significant mood changes were excluded using the MIAr scale (memory assessment <3) and
Beck's Inventory for depression (=18) and anxiety (=30). The participants underwent neuropsychological
assessments (MIAr and SWCT tests) before and after treatment. The treatment consisted of using two Cogmax®
capsules a day, postprandial, for 12 weeks. Results: The safety analysis population was 80 patients, however 10
were subsequently removed (N final sample 70). The comparison of the MIAr score showed a difference with an
increase in the scores obtained (p = 0.003) 6 and 12 (p <0.001) weeks after the start of treatment. The results of
the SCWT at the beginning and end of treatment indicated increased attention (p <0.001) and 91.0% of
participants (95% CI = [84.7%; 97.4%]) noticed some degree of improvement in post-memory treatment.
Conclusions: The results showed a statistically and clinically significant increase in the self-efficacy factor score
of the MIAr questionnaire and the SWCT. In addition, most participants noticed some degree of memory
improvement at the end of treatment with Cogmax®. The product showed good tolerability and safety in the
studied population.

Keywords: Memory Disorders; Post-Menopause; Nutritional Supplements

INTRODUCAO

O periodo de transicdo menopausica se associa frequentemente a queixas subjetivas de
déficit cognitivo, particularmente queixas relacionadas a memoria (1-3). Dados sugerem que
aproximadamente 30% a 60% das mulheres pds-menopausicas relatam “esquecimento”,
“perda de memoria” e/ou “dificuldade de concentragdo” nesta fase da vida (2,4). Estas
queixas refletem dificuldades objetivas com processos cognitivos mediados pela atencéo e se
associam a outros fatores relacionados a menopausa, como depressdo, ansiedade, queixas
sométicas e dist(rbios do sono®.

Os hormonios sexuais femininos tém papel importante nos varios sistemas neurais
interativos que influenciam a funcdo cognitiva (5). O estrogénio promove 0 crescimento e a
sobrevida neuronal e age sobre o sistema colinérgico, intimamente relacionado a funcéo
cognitiva, particularmente a memoria. Acredita-se que, ao lado de outros achados como
disturbios depressivos, a reducdo do nivel estrogénico presente na menopausa Se associe ao
comprometimento da fungdo cognitiva (3). Entretanto, h4 controvérsias sobre o efeito da
terapia de reposicdo hormonal na melhora da funcdo cognitiva (6-9) A extensdo do impacto
especifico dos niveis hormonais sobre o declinio cognitivo de mulheres pos-menopausicas é
ainda desconhecida, particularmente considerando-se que as alteragdes hormonais observadas
acompanham o processo normal de envelhecimento (10).

O papel da nutricdo no comprometimento da funcdo cognitiva associada a idade é
topico de interesse crescente. Evidéncias epidemiologicas apontam o papel protetor de alguns
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micronutrientes (vitaminas do grupo B, vitaminas C e E, flavonoides, acidos émega-3 e
vitamina D) e macronutrientes (peixe) na prevencdo do declinio da fungdo cognitiva ou de
deméncias (11). Ao lado de algumas enzimas antioxidantes enddgenas, o efeito protetor do
consumo de antioxidantes a partir da dieta parece ser fundamental. O envelhecimento se
associa ao maior risco de baixo consumo calérico e consumo reduzido de micronutrientes, e
resultados de estudos recentes mostraram que a administracdo de suplementos dietéticos
contendo agentes antioxidantes se associa a melhora do desempenho cognitivo e da memoria
em individuos com idade > 45 anos (12).

O magnésio apresenta inimeros efeitos sobre as fungdes neuronal e intelectual e sobre
a estabilidade e a viscosidade da membrana celular e efeitos toxicos do calcio, mecanismos
que apresentam papel importante na degeneracdo neuronal cronica que resulta em deméncia.
O papel do magneésio na deméncia e em outros distirbios degenerativos vem sendo muito
estudado, tendo-se observado alteragGes de sua concentragdo na doenca de Alzheimer (13).

Observou-se correlagcdo direta entre ingestdo de colina na dieta e o desempenho
neurofisioldgico (memoria verbal e visual) e a presenca de baixas concentraces plasmaticas
de colina livre se associaram ao pior desempenho cognitivo em idosos (14).

Juntamente com o ferro, o zinco constitui 0 metal com maior concentragdo em
diferentes regibes cerebrais. Em idosos de instituicdes de longa permanéncia, observou-se
relagdo entre baixos niveis séricos de zinco e o desempenho em tarefas relacionadas a
concentracdo e a memoria (15).

O selénio e as enzimas que dele dependem sdo moduladores da funcéo cerebral e sua
suplementacdo pode contribuir para a reducdo da perda celular observada nas doengas
neurodegenerativas (16).

A deficiéncia de vitamina D em idosos se associa a maior probabilidade de
comprometimento cognitivo, com maior risco de declinio da funcdo cognitiva (17).

A vitamina E é um potente antioxidante ndo enzimatico essencial para o desempenho
normal das fungdes neuroldgicas. Estudos epidemioldgicos evidenciaram menor incidéncia de
deméncia/doenca de Alzheimer em portadores de niveis plasmaticos elevados de vitamina E,
e niveis plasmaticos reduzidos de alfa-tocoferol foram observados em portadores de doenca
de Alzheimer ou comprometimento cognitivo leve (18).

A suplementagdo com as vitaminas do complexo B se associou a redugéo da taxa de

atrofia cerebral em idosos portadores de comprometimento cognitivo leve, observando-se
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lentificacdo do declinio cognitivo particularmente em pacientes com niveis séricos elevados
de homocisteina (19).

Né&o existe até 0 momento um tratamento padrdo considerado eficaz para o tratamento
da perda de memdria associada a menopausa e abordagens efetivas constituem uma
necessidade médica, e ciéncia cognitiva com a neuropsicologia e psicologia ndo atendida
nestes casos. A administracdo de um composto polivitaminico e mineral que contém inimeros
elementos fundamentais para a fungdo cognitiva pode constituir uma opc¢do terapéutica
segura. Este estudo foi delineado como avaliacdo inicial do beneficio do suplemento

nutricional na memaria de mulheres p6s-menopausicas.

METODOLOGIA

Este estudo clinico de fase IV, multicéntrico, ndo comparativo, foi conduzido em
quatro centros de pesquisa brasileiros. O protocolo foi aprovado pelos comités de ética em
pesquisa (CEPS) dos centros e todas as participantes assinaram um Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE).

Foram consideradas elegiveis mulheres com idade entre 45 e 60 anos portadoras de
queixa de perda de memdria associada a menopausa, com amenorreia ha pelo menos um ano e
ndo mais de seis anos, FSH sérico >30mUl/mL, estradiol sérico <20pg/mL, dominio da lingua
portuguesa suficiente para responder aos questionarios propostos e escore relativo ao fator
autoeficacia (soma dos escores dos dominios “capacidade”, “controle” e “mudanca”) do
questionario Metamemory in Adulthood Questionnaire — versdo reduzida’ (MIAr) de
avaliacdo da memoria <3 (20).

Consistiram critérios de exclusdo a presenca de queixa de fogachos, insbnia e/ou
disturbios do sono muito intensos, depressdo moderada a grave (escore >18 a avaliagao por
meio do Inventario de Depressdo de Beck (21)), ansiedade moderada a grave (pontuagdo > 30
ao Inventério de Ansiedade de Beck (22)), inicio de terapia de reposi¢do hormonal (TRH) nos
seis meses anteriores a inclusdo no estudo, diagnostico de doengas neuroldgicas associadas a
déficit cognitivo (incluindo deméncia e retardo mental) ou doengas psiquiatricas e doencas

graves ou nédo controladas.

" O questionario Metamemory in Adulthood Questionnaire — versdo reduzida (MIAr) é composto por 39
questdes (cada questdo com escores variando de 1 a 5) agrupadas em sete “dominios” (“capacidade”,
“controle”, “mudanga”, “ansiedade”, “estratégia”, “metas” e “tarefa”). Este questiondrio ¢ empregado na
avaliacdo da metamemodria, ou seja, percepcao de um individuo sobre sua prépria memdria.
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O estudo foi complementado com teste neuropsicoldgico de atengdo seletiva, controle
inibitorio e aspectos das fungdes executivas do cérebro, o Stroop Color Word Test (SWCT)
Versdo Victoria® (23).

As participantes incluidas receberam duas capsulas do produto experimental
(Cogmax®, Eurofarma Laboratérios S.A%) uma vez ao dia (ap6s o almoco), durante 12
semanas. O escore relativo ao fator auto-eficicia do questionario MIAr (varidvel primaria de
auto-eficacia), o escore total obtido ao questionario MIAr e o escore do SWCT - Versdo
Victoria foram avaliados no periodo basal, seis semanas (Dia 42+4) e 12 semanas (Dia 84+4)
apos o inicio do tratamento. Uma avaliacdo global de eficécia foi efetuada pelas participantes
ao final do tratamento (Dia 84+4). Dados relativos & ocorréncia de eventos adversos (EAS)
foram obtidos durante o estudo.

O célculo do tamanho amostral se baseou no desfecho primario de eficacia (variacdo do
escore relativo ao fator auto-eficacia do questionario MIAr ao final do estudo em relagdo ao
valor basal), considerando-se a hipdtese nula (Ho) de que ndo existe melhora da memoria e a
hipbtese alternativa (Ha) de que existe melhora da memaria entre as avaliacdes inicial (antes)
e a final (12 semanas ap0ds o inicio do tratamento). Com base em dados de literatura, o
tamanho da amostra necessario para identificar uma melhora de pelo menos 0,2 pontos
(melhora considerada clinicamente relevante), com desvio-padrdo de 0,6 pontos (23), na
meédia do escore do fator auto-eficicia do questionario MIAr foi estimado em 56 pacientes.
Considerando-se a caracteristica da avaliacdo por meio de escores, recomendou-se 0
acréscimo de 15% de pacientes para correta aplicacdo do teste ndo paramétrico; considerando-
se ainda uma perda de aproximadamente 20% dos pacientes, recomendou-se a incluséo de
pelo menos 80 pacientes para identificacdo de melhora da capacidade de memaria medida por
meio do fator auto-eficacia do questionario MIAr, com poder de 80% e significancia

estatistica de 5% (teste unilateral).

® No SWCT sdo apresentadas trés condicbes de testagem: utilizando-se de cartdes e crondmetro nas trés
condigBes, que devem ser executadas o mais rapidamente possivel, na primeira condigdo (Neutra) deve-se
apenas nomear as cores, na segunda condicdo (Congruente), é apresentada uma lista de palavras com os nomes
de cores grafadas com cores correspondentes e na terceira condig8o (Incongruente) sdo apresentadosos homes
das cores impressos em outras cores. Com essas testagens sdo obtidos escores referentes ao tempo de reacéo e
ao numero de erros (falta de atencéo).

% Cada porgdo de Cogmax® (2 capsulas) contém: proteinas (0,6g), gorduras totais (1,0g), Vitamina D3 (5,0mcg),
Vitamina E (10mg), Vitamina B1 (1,2mg), Vitamina B5 (5,0mg), Vitamina B6 (1,3mg), Vitamina B9 — 4cido
félico (240mcg), Vitamina B12 (2,4mcg), colina (138mg), zinco (7,0mg), magnésio (130mg), selénio (34mcg).
Cogmax® é comercializado no Brasil como suplemento alimentar.
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A andlise priméria de eficacia foi realizada para as populagdes com intengdo de
tratamento modificada (mITT), constituida por todas as participantes que realizaram a visita
basal, tomaram pelo menos uma dose (duas capsulas) do produto experimental e realizaram
pelo menos uma avaliacdo pos-basal, e por protocolo (PP), constituida pelas participantes da
populacdo mITT que ndo apresentaram violacdo maior de protocolo. Calculou-se a média
aritmética dos escores obtidos nas 15 questbes do questionario MIAr (fator auto-eficacia) dos
dominios “capacidade”; “controle” e “mudanca”; o teste de Wilcoxon foi aplicado para
verificar a diferenca entre as avaliacbes basal e final, sendo a obtencdo de significancia
estatistica indicativa da efetividade do tratamento (melhora da perda de memdria observada
ap0Os a menopausa).

As analises secundarias de eficacia foram realizadas apenas para a populacdo mITT. A
soma total dos escores relativos as 39 questbes do questionario MIAr (escore total) foi
calculada, aplicando-se o teste de Friedman para comparacdo dos resultados obtidos nas
visitas em que o questionério foi aplicado. O efeito do tratamento sobre a atengdo foi avaliado
por meio do SCWT, comparando-se os resultados obtidos no inicio e ao final do tratamento
por meio do teste de Wilcoxon. A avaliacdo global de eficacia foi realizada pelas participantes
ao final do estudo por meio da atribuicdo de escores (1 = piora da memdria; 2 = nenhuma
melhora; 3 = memdria melhorou um pouco; 4 = memoria melhorou muito; 5 = memoria
voltou ao normal), sendo os resultados obtidos tratados de modo descritivo. As analises

estatisticas foram realizadas empregando-se o software SAS (versao 9.2).

RESULTADOS

Entre janeiro e setembro de 2019, 162 pacientes foram selecionadas, das quais 80
foram incluidas no estudo e receberam pelo menos uma dose do produto investigacional (dose
inicial administrada no centro de ensaios clinicos). Duas participantes ndo completaram o
estudo, sendo que ambas nao realizaram nenhuma avaliacdo pds-basal e foram descontinuadas
do estudo por falta de adesdo aos procedimentos previstos em protocolo. Assim, 80
participantes foram incluidas na populacdo de analise de seguranca e 78 (97,5%) constituiram
a populacdo mITT. Oito participantes da populagdo mITT apresentaram violagdo maior de

protocolo e foram retiradas da populacéo PP, constituida por 70 participantes (Figura 1).
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Figura 1 — Disposicao das participantes no estudo e populagdes de analise.

Selecionadas (n = 162)

Falhas de selegao (n = 82)

- Critérios de inclusé@o #3, #5 e #6
- Critérios de exclusdo #1, #2, #3, #9 e #11
- Qutros motivos

Incluidas (n = 80)
(Populagao de Seguranca)

Descontinuacdées prematuras (n = 2)
- Falta de ades&o aos procedimentos do protocolo

Completaram o estudo (n =78)
(Populacao miTT)

Populacao PP (n =70)

Violagoes maiores (n = 8)
- N&o adeséo ao tratamento

- Desvios de dispensacao e retorno do produto
investigacional

- Uso de medicamento proibido
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Um resumo tabular dos dados demogréficos das participantes incluidas é apresentado

na Tabela 1.

Tabela 1 — Dados demogréficos. Idade, anos

n 80

Média (dp) 54,7 (3,5)
Mediana 54,8

min : max 45,9 :60,9
Raca, n (%)

Branca 53 (66,3%)
Preta 4 (5,0%)
Amarela 1(1,3%)
Parda 22 (27,5%)
Escolaridade, n (%)

Revista Brasileira de Neurologia e Psiquiatria. 2021 Maio./Ago;25(2):19-33.
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Ensino fundamental (completo ou Incompleto) |59 (73,8%)

Ensino fundamental (completo ou Incompleto) |17 (21,3%)

Ensino médio (completo ou incompleto) 44 (55,0%)
Ensino superior (completo ou incompleto) 17 (21,3%)
Pds-graduacéo 2 (2,5%)

dp: desvio-padrdo; max: maximo; min: minimo.
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Um resumo tabular das caracteristicas basais das participantes incluidas é apresentado

na Tabela 2.

dp: desvio-padrdo; max: maximo; min: minimo; TRH: terapia de reposi¢do hormonal. (a) Inicio da TRH >6

Tabela 2 — Caracteristicas basais

Tempo de menopausa, anos

n 80

Média (dp) 3,6 (1,3)
Mediana 4

min : max 01:06

Em uso de TRH, n (%)

Sim? 1(1,3%)
Néo 79 (98,8%)

Inventario de Depresséo de Beck, n (%)

Depressdo minima: 0 até 11 pontos

59 (73,8%)

Depressao leve: 12 até 19 pontos

21 (26,3%)

Depressdo moderada: 20 até 35 pontos

0 (0,0%)

Depressao grave: 36 até 63 pontos

0 (0,0%)

Inventario de Ansiedade de Beck, n (%)

Minima: 0 até 10 pontos

47 (58,8%)

Leve: 11 até 19 pontos

23 (28,8%)

Moderada: 20 até 30 pontos

10 (12,5%)

Grave: 31 até 63 pontos

0 (0,0%)

meses antes da inclusao no estudo.

A avaliagdo do desfecho primario de eficacia evidenciou aumento estatisticamente

significativo do escore do fator auto-eficacia do questionario MIAr, indicando melhora das

participantes quanto a perda de memoria subjetiva, tanto na populacdo mITT (p<0,001),

quanto na populagéo PP (p<0,001), com escores medianos iniciais de 2,5 (1,5 ; 3,0) pontos e
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2,9 (1,9 ; 3,9) pontos ao final do tratamento para ambas as populagdes. A Tabela 3 apresenta
os resultados obtidos na populagcdo mITT.

Tabela 3 — Fator auto-eficacia do questionario MIAr antes (escore basal) e ao final (Semana 12) do tratamento
(populagdo mITT)

Fator auto-eficacia® (populagdo mITT) Basal Semana 12 p-valor
n 78 78

Média (dp) 2,5(0,3) 2,9(0,5)

Mediana 2,5 2,9 <0,001"
min : max 1,5:30 19:39

Fator auto-eficacia® (populacdo PP) Basal Semana 12 p-valor
n 70 70

Média (dp) 2,5(0,3) 2,9(0,5)

Mediana 2,5 2,9 <0,001°
min : max 1,5:30 19:39

dp: desvio-padrdo; max: maximo; min: minimo.
(a) escore médio referente aos dominios CAPACIDADE, CONTROLE e MUDANGCA.
(b) Teste de Wilcoxon

A comparagdo do escore MIAr total (escore médio das 39 questdes do questionario)
obtido nas trés avaliacdes realizadas ao longo do estudo evidenciou diferenca estatisticamente
significativa, com aumento dos escores obtidos seis (p=0,003) e 12 (p<0,001) semanas apds 0

inicio do tratamento em relacdo ao escore basal (Tabela 4).

Tabela 4 — Escore total obtido por meio do questionario MIAr ao longo do estudo (populagdo mITT)

E)S‘t;(;re AT Basal Semana 6 |Semana 12 p-valor En%?t]f;) z?::gées
n 78 78 78

Média (dp) 3,3(0,2) (340,22 3,4 (0,3) V2> Vs
Mediana 3,3(0,2) (340,22 3,4 (0,3) 0,0003? VE> Vs

min : max 29:3,8 29:39 2,7:4

dp: desvio-padrdo; max: maximo; min: minimo.

(a) Teste de Friedman.

A Tabela 5 apresenta a comparagdo dos resultados do SCWT obtidos no inicio e ao

final do tratamento para o tempo total de realizagdo do teste e 0 nimero de erros observados,
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indicando aumento da atencdo. Nao se observou correlacdo significativa entre os resultados
do SCWT e aidade (p = 0,692) ou a escolaridade (p = 0,651) das participantes.

Tabela 5 — Stroop Color Word Test (SCWT) antes (basal) e ao final (semana 12) do tratamento (populacéo

miITT)
Tempo total de realizacdo do teste?, segundos Basal Semana 12 p-valor
N 78 78
Meédia (dp) 94,4 (33,1) 74,4 (17,7) <0,001b
Mediana 87 72,5
min : max 44 : 254 43:138
Total de erros?, nimero Basal Semana 12 p-valor
N 78 78
Média (dp) 2,8 (3,4) 1,2 (1,6) <0,001°
Mediana 1,5 1
min : max 00:14 0:7

dp: desvio-padrdo; max: maximo; min: minimo.
(a) Soma dos trés cartbes de avaliacao.
(b) Teste de Wilcoxon.

A avaliacio global de eficacia, 91,0% das participantes (IC95% = 84,7%; 97,4%)
perceberam algum grau de melhora da memdria em relacdo a como estavam antes do
tratamento, sendo que 55,1% das participantes disseram que a memoria melhorou um pouco,
32,1% referiram que a memoria melhorou muito e 3,8% relataram que a memdria voltou ao
normal, ou seja, a como era antes da menopausa. Apenas sete (9,0%) participantes nao
observaram qualquer mudanca na memdria e nenhuma afirmou que a memoria piorou em
relacdo ao inicio do tratamento.

Das 80 participantes que constituiram a populacdo de seguranca, 21 (21,3%)
apresentaram pelo menos um evento adverso (EA), num total de 32 EAs relatados. A maioria
dos EAs foi de intensidade leve, e apenas 5 (6,3%) participantes apresentaram EA de
intensidade moderada. N&o foram relatados eventos adversos graves (EAGs). Apenas um EA
foi considerado provavelmente relacionado ao produto experimental (fezes escurecidas),
sendo 7 classificados como tendo relacdo causal possivel (4 casos de cefaleia e 3 casos de
eructacOes). Cefaleia (7,5%) e nasofaringite (6,3%) foram os EAs relatados com maior

frequéncia (Tabela 6).
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Tabela 6 - Eventos adversos relatados durante o estudo (populagéo de seguranga)

Evento adverso Participantes Eventos

n (%) N
Cefaleia 6 (7,5) 9
Nasofaringite 5 (6,3) 5
Dor espinal 2 (2,5) 2
Eructagdo 2 (2,5) 3
Abraséo da pele 1 1,3) 1
Artralgia 1 1,3) 1
Dor orofaringea 1 1,3) 1
Fezes escurecidas 1 (1,3 1
Gengivite 1 (1,3) 1
Infecgdo das vias respiratdrias 1 (1,3) 1
Infec¢do pelo virus Chikungunya 1 (1,3) 1
Intoxicacao alimentar 1 1,3) 1
Labirintite 1 1,3) 1
Lesdo traumética dos membros 1 1,3) 1
Obstipagao 1 1,3) 1
Queda 1 1,3) 1
Unha encravada 1 1,3) 1
total 21 26,3 32

DISCUSSAO

Queixas relativas a perda de memdria sdo muito frequentes no periodo de transicao
menopausica e a efetividade da terapia de reposicdo estrogénica na melhora cognitiva se
mostrou controversa, justificando a busca por novas opcdes terapéuticas. O produto em
investigacdo possui em sua formulacdo indmeros micronutrientes sabidamente relacionados
ao bom desempenho cognitivo e este estudo teve por objetivo avaliar o efeito desta
formulacdo na populacdo com queixas mais frequentes, ou seja, pacientes com menopausa
recente. Dada a reconhecida associacdo entre depressdo/ansiedade e queixas relativas a
memoria, foram excluidas da populacdo estudada pacientes com quadros depressivo/ansiosos
de intensidade moderada a grave.

A meta-memaria consiste no conjunto de ideias e sentimentos a respeito da memoria
em geral e de sua propria memoria em particular (24). Sua avaliacdo é muito (til,
particularmente em idosos, devido a sua relagdo com aprendizado, fungdo cognitiva e
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desempenho da memoria. O questionario MIA constitui um dos varios instrumentos de
avaliacdo da meta-memoria, sendo o Unico com versdo validada para o portugués do Brasil.
Uma versdo reduzida do questionario (MIAr) foi desenvolvida e validada em nosso pais,
sendo eleita como instrumento de avaliacdo neste estudo devido seu valor comprovado como
teste psicométrico e maior simplicidade de aplicagéo (20).

O estudo foi complementado com o teste neuropsicolégico de atencdo seletiva
(SCWT), um dos testes mais utilizados para avaliacdo cognitiva em razdo do interesse em
avaliar o tempo de aplicacdo (uso de crondmetro) e a variacdo dos erros obtidos no decorrer
do estudo. Além disso, 0 SCWT pode fornecer tendéncias relacionadas a efeitos cognitivos
de estimulos visuais que sdo recebidos devido a promocdo de um melhor processamento
cerebral, aumentando assim as chances desse estimulo ser percebido conscientemente.

Nossos resultados evidenciaram aumento estatistica e clinicamente significativo do
escore do fator auto-eficacia do questionario MIAr, indicando uma maior habilidade para
realizar tarefas dentro de um certo dominio e melhor desempenho da memdria apés 12
semanas de tratamento com o complexo polivitaminico e polimineral. Este resultado foi
corroborado pelo aumento significativo do escore MIAr total observado seis semanas apds o
inicio do tratamento. Os resultados do SCWT evidenciaram melhora significativa da atencéo e
do desempenho ao final do tratamento. A grande maioria das participantes (91,0%) percebeu
algum grau de melhora da memdria ao final do tratamento que se mostrou seguro e bem
tolerado na populacéo estudada.

O fator auto-eficacia do MIAr é de maior relevancia pois avalia as dimensfes
“capacidade” (percepcdo sobre o quanto o individuo consegue memorizar), “controle”
(percepcédo de como a pessoa regula o proprio processo mnemonico) e “mudanga” (percep¢do
sobre as mudancas na capacidade de memorizar ao longo dos anos). Para este fator, observou-
se um aumento significativo (p<0,001) entre o periodo basal e a semana 12, evidenciando o
efeito benéfico do tratamento experimental para esses fatores.

A auséncia de um grupo comparador tratado com placebo constitui uma limitacdo do
estudo. Ensaios clinicos controlados e randomizados constituem o padrdo-ouro da pesquisa
clinica e ensaios ndo controlados sdo considerados fonte geradora de evidéncias fracas.
Entretanto, ensaios clinicos ndo controlados podem fornecer dados importantes quanto a
confiabilidade de potenciais beneficios terapéuticos observados em determinadas populacdes
de pacientes, possibilitando a determinagdo da magnitude do efeito da intervencdo proposta e

a avaliacdo da adequacéo dos desfechos utilizados.
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Digno de nota, dados recentes sugerem a ocorréncia de efeito placebo, de magnitude
ainda desconhecida, relacionado a fungfes cognitivas: em individuos jovens que receberam
placebo juntamente com a orientacdo de que poderiam receber um farmaco capaz de
promover a memoria, observou-se melhora da memdria de curto prazo, ndo se observando
alteracdo dos tempos de reacdo (25). Entretanto, em se tratando de uma avaliacdo inicial do
efeito do produto, julgou-se justificvel a auséncia de um grupo controle tratado com placebo.
Assim, limitamo-nos a avaliacdo da magnitude do efeito do produto e da adequacdo do
instrumento psicométrico utilizado. Estes dados sdo indispensaveis para o delineamento de
um estudo comparativo futuro.

Em concluséo, o tratamento de pacientes em menopausa recente, ndo portadoras de
depressdo ou ansiedade moderada a grave, com Cogmax® (dois comprimidos ao dia durante
12 semanas) se associou a melhora da memoria (avaliada por meio do questionario MIAr) e
da atencdo (avaliada por meio do SCWT). Este beneficio se mostrou consistente, justificando
a conducdo de estudos confirmatérios futuros. O produto mostrou boa tolerabilidade e

seguranca na populacao estudada.
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