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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.165.050

Apresentacao do Projeto:

-Projeto CEP/UNIFESP n:0071/2019 (parecer final)

-Trata-se de PROJETO COPARTICIPANTE: pesquisador responsavel na UNIFESP: Dra. Maria Eugenia
Fernandes Canziani; projeto vinculado ao Departamento de Medicina, Campus S&o Paulo, Escola Paulista
de Medicina, UNIFESP.

-Instituicdo proponente: Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP;

-As informacdes elencadas nos campos "Apresentacdo do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa"” e "Avaliacao dos
Riscos e Beneficios" foram retiradas do arquivo Informacgdes Basicas da Pesquisa
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1288680.pdf, gerado em 31/1/2019)

APRESENTACAO: A Doenca Renal Crénica (DRC) € uma doenca de prevaléncia mundial crescente e que
possui como maior causa de mortalidade a cardiovascular. A hipertrofia ventricular (HVE) € um dos
principais fatores de risco para morte cardiovascular e é frequentemente encontrada nesse grupo de
pacientes. Para minimizar HVE é necessario controlar a presséo arterial, o volume extracelular, o diabetes
mellitus, a dislipidemia e especialmente nos pacientes com DRC, controlar os distlrbios do metabolismo
mineral e 6sseo (DMO-DRC). A hipervolemia € uma das principais variaveis ligadas diretamente a HVE e
em Dialise Peritoneal (DP) muitas vezes torna-se um fator
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limitante do método. Para melhor controle da hipervolemia, temos como opgédo terapéutica a icodextrina,
solucdo peritoneal de alto poder osmético amplamente utilizada no mundo todo para otimizacao de
ultrafiltracdo. Alguns estudos na literatura obtiveram resultados entusiasmantes apés o uso dessa solugéo.
Em um deles, em até quatro meses de uso foi observada redu¢do da HVE documentada por
ecocardiograma. Maior depuracédo de fésforo também ja foi relacionada a acdo da icodextrina na reducao da
HVE. O objetivo desse estudo é analisar o papel de marcadores do metabolismo mineral e 6sseo e da
extracdo de fésforo na reducdo de massa de ventriculo esquerdo, com o uso da icodextrina em dialise
peritoneal. Além disso, pretendemos confirmar resultados prévios de redugdo de massa de ventriculo
usando técnica considerada gold standard, a ressonéncia nuclear de coracao.

-HIPOTESE: A hip6tese clinico-cientifica baseia-se na melhora da volemia e da HVE em pacientes que
dialisarem com a icodextrina, de forma mais evidente e superior ao grupo controle.

Objetivo da Pesquisa:

- OBJETIVO GERAL- Avaliar a diminuicdo da massa de ventriculo esquerdo em pacientes em dialise
peritoneal comparando uso de icodextrina com uso de solu¢do padréo de glicose.

-OBJETIVOS ESPECIFICOS- Correlacionar a diminuigdo da massa de ventriculo esquerdo com marcadores
de DMODRC.- Confirmar a diminuicdo da massa de ventriculo esquerdo através de ressonancia cardiaca.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Em relacéo aos riscos e beneficios, o pesquisador declara:

-RISCOS: Os pacientes poderdo ser beneficiados diretamente por sua participacdo neste projeto de
pesquisa. No caso do diagndstico de uma hipertrofia de ventriculo esquerdo ou constatacdo de
hipervolemia, seré otimizada a conduta clinica no sentido de corrigir estas altera¢des. Além disso, os
resultados serdo (teis para a compreenséo e desenvolvimento de novas estratégias para pacientes em
didlise peritoneal. O risco da participa¢do na pesquisa é minimo, uma vez que ndo sera utilizado nenhum
tipo de contraste na realizacdo da ressonancia;

-BENEFICIOS: Os pacientes poder&o se beneficiar atraves do uso em seu esquema de dialise a icodextrina,
solucgéo peritoneal de um polimero da glicose, que devido seu alto poder osmatico € indicada para pacientes
com dificil controle de volemia pela sua maior eficiéncia e poder de ultrafiltracdo, controlando melhor a
hipertenséo, reduzindo dispneia e edema de membros inferiores.

Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
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TIPO DE ESTUDO: Estudo prospectivo randomizado para comparara uso de icodextrina e uso habitual de
glicose em solucdo de didlise peritoneal; trata-se de um estudo coorte, prospectivo, de carater
intervencionista, com grupo controle.

LOCAL: na UNIFESP: Servico de dialise peritoneal no Hospital do Rim;

PARTICIPANTES: na UNIFESP, participardo 10 pacientes;

-Critério de Inclusado: Pacientes adultos em dialise peritoneal que concordarem em participar do estudo e
assinarem o termo de consentimento livre e esclarecido.

-Critério de Exclusao: Pacientes que ndo conseguirem compreender ou que se recusarem a assinar o termo
de consentimento livre e esclarecido; pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva descompensada
(sintomatica e ou uso de medicacfes); presenca de elemento metalico ou marcapasso que contraindique a
realizacdo de ressonancia nuclear magnética; claustrofobia que impossibilite a realizagdo da ressonancia
nuclear magnética.

PROCEDIMENTOS:

-Recrutamento: Os pacientes que participardo deste estudo serdo recrutados no servigo de diélise da
nefrologia do Hospital Sdo Paulo - Universidade Feral de Sdo Paulo. ApGs a manifestagdo voluntaria do
participante paciente, os critérios de inclusdo e exclusdo serdo averiguados. Todos os pacientes que
assinarem o termo de consentimento livre e esclarecido apds explicacao detalhada do protocolo serao
incluidos no estudo. Sequencialmente serd realizada a coleta dos dados clinicos, dos exames laboratoriais
basais e randomizacao para grupo controle ou grupo icodextrina. Os dados clinicos do paciente serao
levantados a partir do prontuario da Instituicdo, anotados e arquivados com todas as precaucdes
necessarias para manter o sigilo das informacdes do paciente.

-A icodextrina sera usada durante todo o periodo do dia no grupo intervengédo. Neste grupo, o médico
prescritor podera usar a seu critério glicose 1,5 ou 2,5% durante a noite, em um maximo de 6L de volume.
No grupo controle o paciente podera receber até 8L de solucao de glicose em qualquer combinacéo de
concentragdes a 1,5 ou 2,5%. Este desenho j& foi utilizado em estudo randomizado realizado em populacéo
dialitica.

- A analise final ir4 avaliar: comorbidades, peso corporal, pressao arterial sistélica e diastélica e nimero de
medicacdes anti-hipertensivas. Avaliacdes bioquimicas: niveis de colesterol e triglicerideos, fator natriurético
atrial (BNP), albumina, hemoglobina, ureia, creatinina, calcio, fésforo, fosfatase alcalina, PTH, Klotho e FGF-
23.

(mais informacdes, ver projeto detalhado).
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Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoéria:

1- Foram apresentados os principais documentos: folha de rosto; projeto completo; cépia do cadastro
CEP/UNIFESP, orcamento financeiro e cronograma apresentados adequadamente.

2- TCLE a ser aplicado aos participantes.

3- outros documentos importantes anexados na Plataforma Brasil:

a)-anuéncia do Hospital do Rim, local do estudo na UNIFESP (Pasta: outros- Submissao 1; Documento:
anuencia.pdf)

Recomendagdes:
Sem recomendacdes.

Conclus8es ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Respostas ao parecer n° 3.138.877 de 09 de Fevereiro de 2019. Todas as corre¢Bes foram feitas e
acatadas. PROJETO APROVADO.

PENDENCIA 1. - Adequar, no formulario de informagées basicas da Plataforma Brasil, 0 campo “Riscos”:
informar quais séo os riscos do novo tratamento proposto , ou seja, 0 uso da Icodextrina
RESPOSTA: O campo “riscos” ndo se encontra editavel.

PENDENCIA 2. Caso o uso Icodextrina se mostre eficaz ao final do estudo, 0 mesmo tratamento sera
disponibilizado ao grupo controle? Lembramos que, a Resolucdo 466/2012:111.3.d, prop&e: " Assegurar a
todos os participantes ao final do estudo, por parte do patrocinador, acesso gratuito e por tempo
indeterminado, aos melhores métodos profilaticos, diagnésticos e terapéuticos que se demonstraram
eficazes".

RESPOSTA: Inicialmente, gostaria de esclarecer que o presente estudo ndo é patrocinado pela indastria e
as solugdes de icodextrina estdo sendo adquiridas da empresa Baxter, com pagamento oriundo de auxilio
pesquisa da FAPESP. Desta forma, ndo h& previsdo de

manutencado do uso da icodextrina em tempo superior a 6 meses. O presente estudo ir4 verificar se a
icodextrina é capaz de diminuir a hipertrofia de miocéardio através do controle fésforo. O estudo pretende
provar um conceito, um mecanismo da fisiopatologia da hipertrofia miocardica. Para avaliar beneficios em
longo prazo e mesmo para saber se, caso ocorra reducdo do fésforo, esta se mantenha a ponto de diminuir
a mortalidade nos pacientes em dialise peritoneal demanda um tempo maior de acompanhamento, nao
previsto no presente estudo. Dependendo dos resultados deste estudo, poderemos programar um estudo
com uso a longo prazo da icodextrina. Desta forma, creio que avaliar beneficios do uso da icodextrina e
oferecé-la aos pacientes do

Endereco: Rua Francisco de Castro, 55

Bairro: VILA CLEMENTINO CEP: 04.020-050
UF: SP Municipio: SAO PAULO
Telefone: (11)5571-1062 Fax: (11)5539-7162 E-mail: cep@unifesp.edu.br

Pagina 04 de 07



g NIFESE UNIFESP - HOSPITAL SAO

OO OO Plataformoa
LLERNERELL PAULO - HOSPITAL %cu-il
UNIVERSITARIO DA

Continuagéo do Parecer: 3.165.050

grupo controle se tornaria um tanto arbitrario, pois os beneficios em termos de redugdo de fosforo podem
nao se manter a despeito da manutencédo do uso de icodextrina. Novamente reitero que o projeto ndo visa
um desfecho clinico mas visa o entendimento da fisiopatologia. Mesmo que a icodextrina melhore o fosforo,
0 uso desta solucao ndo esta indicada para este fim. Desta forma, ndo se justifica sua prescrigdo para o
grupo controle.

PENDENCIA 3. Em relag&o ao TCLE:

- pendéncia 3a)- informar o tempo de duracdo dos procedimentos: por quanto dias a nova bolsa sera
utilizada? por 1 sé noite?

RESPOSTA: Mudanca incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3b)- informar que, caso uso Icodextrina se mostre eficaz ao final do estudo, o mesmo
tratamento devera disponibilizado ao grupo controle.

RESPOSTA: Como o estudo trata-se de prova de conceito, avaliar se o0 mecanismo da hipertrofia em
pacientes em didlise peritoneal estéa relacionado a perda de fosforo, ndo saberemos os beneficios em longo
prazo. Desta forma e de acordo com a resposta a pendéncia 2, acima, ndo incluimos esta parte no TCLE.

- pendéncia 3c)- incluir a informacao de que havera garantia de sigilo em rela¢cdo ao nome do participante.
RESPOSTA: Mudanga incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3d)- ao informar os dados do pesquisador, incluir os dados de contato da
pesquisadora vinculada a UNIFESP
RESPOSTA: Mudanga incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3e)- foi informado que o exame de coracao (Ressonéancia cardiaca) sera realizado no Instituto
do Coracéo (paragrafo 3° da pg 2). Essa informacao também se refere aos pacientes que participardo no
Hospital do Rim?

RESPOSTA: Mudanca incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3f)- No paragrafo 6° da pg 2, foi informado que “o (nico gasto que o senhor (a) tera durante a
pesquisa serd com transporte para realizar o exame do coragdo no inicio e no final da
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pesquisa.”. Ser4 necessario adequar pois, conforme Resolugdo CNS 466/2012, item 1V.3.g , o participante
tem o direito a ressarcimento dos gastos com transporte e alimentagcdo, nos dias em que for necesséria a
presenca do participante no local da pesquisa (para consultas ou exames ou outras atividades), inclusive do
acompanhante.

RESPOSTA: Mudanga incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3g)- ao disponibilizar os dados dos pesquisadores para possiveis contatos, fornecer mais
informacgdes (s6 foi dado 1 numero telefénico): dar endereco, e-mail de cada pesquisador citado, para
facilitar eventuais contatos.

RESPOSTA:Mudanca incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3h)- no campo de assinaturas, além da assinatura, inserir local para o0 nome do pesquisador que
ird aplicar o TCLE.
RESPOSTA: Mudanca incorporada ao TCLE.

- pendéncia 3i)- todas as paginas devem ser numeradas (ex: 1/4, 2/4, etc.). Ressaltamos que as paginas
deverao ser rubricadas pelo pesquisador e pelo participante da pesquisa no momento da aplicacdo do TCLE
RESPOSTA:Mudanca incorporada ao TCLE.

Consideragdes Finais a critério do CEP:
O CEP informa que a partir desta data de aprovacao, é necessario o envio de relatérios parciais
(semestralmente), e o relatério final, quando do término do estudo.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informag6es Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO P | 11/02/2019 Aceito
do Projeto ROJETO 1288680.pdf 19:15:22
Outros pendencias.pdf 11/02/2019 |Rosilene Motta Elias | Aceito
19:14:51

Outros TCLEIcoMarked.pdf 11/02/2019 |Rosilene Motta Elias | Aceito
18:58:01

TCLE / Termos de | TCLEIcoCLEAN.pdf 11/02/2019 |Rosilene Motta Elias | Aceito

Assentimento / 18:56:55

Justificativa de

Auséncia
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Justificativa de
Auséncia

Outros cadastroCEPunifesp.pdf 31/01/2019 |Rosilene Motta Elias | Aceito
13:23:23

Outros anuencia.pdf 31/01/2019 |Rosilene Motta Elias | Aceito
13:23:04

Outros Emendalcodextrina.pdf 14/11/2018 [Rosilene Motta Elias | Aceito
18:33:28

Projeto Detalhado / | Projeto_Lilian.pdf 14/11/2018 |Rosilene Motta Elias | Aceito

Brochura 18:33:16

Investigador

Outros Anexoll_Icodextrina.pdf 06/07/2016 |Rosilene Motta Elias | Aceito
12:04:57

TCLE / Termos de | TCLEIco.docx 02/06/2016 |LILIAN CORDEIRO Aceito

Assentimento / 10:46:55

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

SAO PAULO, 22 de Fevereiro de 2019

Assinado por:

Miguel Roberto Jorge
(Coordenador(a))

Endereco:
Bairro:
UF: SP
Telefone:

Rua Francisco de Castro, 55

VILA CLEMENTINO

Municipio:

(11)5571-1062 Fax:

CEP: 04.020-050

SAO PAULO

(11)5539-7162

E-mail:

cep@unifesp.edu.br
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