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Desenho de Estudo / Apoio Financeiro

Desenho do Estudo:  Intervengéo/Experimental

R Condicdes de saude ou problemas

Condigdo de saude ou Problema

Doenca celiaca

Descritores Gerais para as Condi¢c6es de Salde

CID1-10:Classificagao Internacional de Doencas

Codigo CID Descri¢do CID

K90.0 Doenca celiaca

Descritores Especificos para as Condigdes de

CID1-10:Classificagdo Internacional de Doencas

Cadigo CID Descricao CID

K90.0 Doenca celiaca

Tipo de Intervencdo:  Experimental

Natureza da Intervencgéo

e Suplementacé&o alimentar
(p.ex.: vitaminas, minerais)

Descritores da Intervencéo

Descritores da Intervengao

Intervencdes
Alimentos sem glaten enriquecido com frutanos do tipo inulina
Lista de CID
Cadigo CID Descrigao CID
K90.0 Doenca celiaca
Fase
® Fase 1

Havera uso de placebo ou a existéncia de grupos que nédo serdo submetidos em nenhuma intervencéo:
Placebo, alimentos sem glaten idénticos em formulagéo e aparéncia, mas sem a adicéo de frutanos do tipo inulina

Desenho:

Ensaio clinico triplo-cego, controlado e aleatorizado. Serdo recrutados 80 voluntérios, entre 18 e 40 anos, de ambos os sexos, portadores de doenga
celiaca. Os voluntéarios deverao ingerir diariamente uma porgéo de p&do sem gliten e um saché enriquecidos com 4g da mistura de inulina e
oligofrutose (Orafti-Synergyl), totalizando o consumo de 8g de FTI/ dia, ou o alimento controle (pao sem FTI e sacché contendo maltodextrina)
durante o periodo de 90 dias.

Apoio Financeiro

CNPJ Nome E-mail Telefone Tipo

43.828.151/0001-45 [FUNDACAO DE AMPARO A PESQUISA Institucional Principal
DO ESTADO DE SAO PAULO

Palavra Chave

Palavra-chave

P&o sem gluten

Doenca celiaca

Frutanos do tipo inulina

Prebidtico

Microbiota
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Detalhamento do Estudo

Resumo:

Os frutanos do tipo inulina (FTI) séo frequentemente utilizados na elaboragao de produtos sem gliten devido ao seu potencial de melhorar as
caracteristicas fisicas, e a composigao nutricional dos produtos, e pelos seus potenciais efeitos benéficos a salde das pessoas com doenca celiaca.
Assim, este estudo pioneiro tem como objetivo avaliar o efeito da ingestédo de produtos sem glaten enriquecidos com FTI sobre a microbiota
intestinal e parametros metabdlicos em pacientes celiacos, por meio de um ensaio clinico triplo-cego, controlado e aleatorizado. Seréo recrutados 80
voluntarios, entre 18 e 40 anos, de ambos os sexos, portadores de doenca celiaca. Os voluntarios deverdo ingerir diariamente uma porgdo de pédo
sem glaten e de saché enriquecidos com 4g da mistura de inulina e oligofrutose (Orafti-Synergy1), totalizando o consumo de 8g de FTI/ dia, ou o
alimento controle (pdo sem FTI e saché contendo maltodextrina ) durante o periodo de 90 dias. Orientag&o nutricional sera realizada visando a
manutencao do padrao alimentar durante todo o periodo de estudo. Ao inicio e ao final do periodo de intervengao seréo realizadas coletas de
sangue e de fezes, além de avaliagdo antropométrica e do consumo alimentar. Os grupos serdo comparados ao inicio e final da intervengdo quanto
a composicéo da microbiota fecal, producéo de acidos graxos de cadeia curta, e parametros metabdlicos relacionados a fome, saciedade,
inflamagao, glicemia e perfil lipidico. Os resultados deste projeto permitirdo avaliar o potencial de produtos sem gldten enriquecidos com FTI como
nova estratégia terapéutica da dieta isenta de glaten para promover a nutricdo e a satde das pessoas com doenca celiaca.

Introdugéo:

1.1 Dieta sem glitenSabe-se que a caracteristica essencial para uma dieta saudavel é ser variada e balanceada. No entanto, algumas situagdes
clinicas requerem dietas adaptadas, como é o caso das desordens relacionadas ao glaten, como alergia ao trigo, sensibilidade néo celiaca ao gluten
ou ao trigo, e a doenga celiaca (DC) (Brouns et al. 2019; Cabanillas, 2019). Na doenca celiaca inicia-se uma resposta imune, pela ingestdo do
glaten, causando inflamac&o da mucosa, atrofia das vilosidades do intestino delgado e aumento da permeabilidade intestinal. E possivel que as
pessoas tenham distdrbios gastrointestinais, fadiga e anemia, além de aumento dos riscos de osteoporose, doengas autoimunes e cancer. (Tye-Din,
et al., 2010). Essas doencas nédo tem cura, e apresentam como Unico tratamento cientificamente comprovado, a dieta isenta de gldten por toda a
vida.Gluten é um complexo de proteinas de armazenamento composto pelas prolaminas especificas encontrada nos cereais trigo (gliadinas), centeio
(secalinas), cevada (hordeinas), e aveia (aveninas ¢ incluida apenas em alguns paises), combinadas as gluteninas (Biesiekierski, 2017). A ingestao
de glaten para pessoas com DC é tdo grave que produtos o contendo devem ter os rétulos advertidos conforme exigéncia das Leis n°. 8.543 (Brasil,
20062) e n°. 10.674 (Brasil, 2006b). A dieta sem glaten é composta por alimentos naturalmente isentos de gldten, tais como frutas, vegetais,
leguminosas, carnes, leite e derivados, pseudocereais e alguns cereais (como arroz, milho, milheto, sorgo entre outros), além de produtos
desenvolvidos com ingredientes substitutos da farinha de trigo e de outras fontes de gluten (Capriles et al. 2021), cujo teor de gluten seja inferior a
20 ppm (Codex Alimentarius 2015). O tratamento requer a orientacéo de profissional especializado para que os pacientes e seus familiares possam
fazer as escolhas alimentares adequadas por meio da selecédo de alimentos sem gldten, realizem a leitura atenta dos rétulos dos alimentos e fiquem
atentos para evitar a contaminagdo cruzada entre alimentos que ndo contem com aqueles que contem gliten (Marasco et al., 2020). Nas ultimas
décadas, houve um expressivo crescimento no numero de seguidores da dieta sem gldten, em parte devido ao aumento da prevaléncia e
conscientizagao sobre os disturbios relacionados ao gluten, mas principalmente devido a crenga generalizada de que essa dieta é mais saudavel e
indicada para a perda de peso (Capriles et al., 2021). No entanto, até 0 momento, nenhum efeito benéfico da ingestao da dieta sem glaten foi
demonstrado em individuos saudaveis (El Khoury et al. 2018; Brouns et al., 2019).Um levantamento recente, realizado a partir de estudos publicados
nos ultimos dez anos em diferentes paises, mostrou que os paes sem gldten atualmente disponiveis no mercado sdo caracterizados como produtos
de baixa qualidade nutricional, sendo elaborados majoritariamente com matérias primas refinadas, sem enriqguecimento nutricional, e caracterizados
por apresentarem menor teor de proteina, maior teor de gordura, e alto indice glicémico, em relacdo aos produtos similares com gliten (Aguiar et al.,
2021). Desse modo, a ingestdo frequente de produtos com este perfil nutricional poderia ocasionar um desequilibrio na homeostase energética e um
consequente excesso de peso. Assim, é muito importante melhorar as caracteristicas nutricionais de pdes sem gliten, produto consumido
diariamente por 93% dos celiacos brasileiros de acordo com a pesquisa realizada por Alencar et al (2021). 1.2 Influéncia da ingestéo da dieta sem
gliten na microbiota intestinalEm um estudo controlado, realizado em individuos saudaveis que ingeriram uma dieta sem gldten durante um més, foi
observado uma reducéo nas populagdes de bactérias benéficas como Bifidobactérias e Lactobacillus e concomitante aumento da populagdo de
bactérias potencialmente patogénicas como Enterobacterias e E. coli. A dieta sem glaten pareceu ser responsavel por uma reducéo da carga
bacteriana benéfica no limen do intestino grosso, o que determinou uma diminui¢éo na sintese de citocinas pré-inflamatérias e regulatérias,
afetando ndo somente a composigdo, mas a fungéo imunolégica da microbiota intestinal (De Palma et al., 2009). A reducéo na ingestdo de fibras
alimentares, associadas a dieta sem gldten poderia explicar as alteragdes observadas na microbiota (Sanz, 2010), uma vez que esses compostos
dietéticos constituem uma das principais fontes de energia para a microbiota intestinal. Quando a ingestéo de fibras é limitada, como nos produtos
da dieta sem glaten, as espécies microbianas competem por substratos e os patégenos oportunistas que podem se multiplicar. Deste modo, a dieta
sem glaten é capaz de influenciar a composicéo da microbiota e sua fungéo imunolégica (Melini and Melini, 2019).No que se refere a microbiota
intestinal de pacientes celiacos, é possivel observar o aumento de Bacteroides spp. e a diminui¢éo de Bifidobacterium spp., demonstrando
prevaléncia de disbiose (Polo, et al., 2020). Por isso a adigao de probidticos, prebioticos, simbidticos ou pds-bidticos sdo estratégias alimentares que
permitem melhorar a composigao dos alimentos que integram a dieta sem glaten (Polo et al., 2020), e assim verificar os efeitos da ingestdo destes
produtos na microbiota intestinal do hospedeiro. Compreender esse mecanismo permite aos profissionais da satide um cuidado e tratamento
individualizado e assertivo para restaurar a simbiose e a satude do individuo (Flandroy et al., 2018) que necessita ou escolhe aderir a dieta sem
glaten.1.3 P&o sem glaten enriquecido com frutanos do tipo inulinaDentre os produtos sem gliten, o pdo continua sendo o mais investigado em todo
o mundo e apesar do expressivo crescimento do mercado de produtos sem gluten individuos relatam dificuldade de acesso e insatisfagdo com sua
qualidade sensorial e nutricional (Aguiar et al. 2023; Alencar et al., 2021). A crescente demanda por alimentos com propriedades funcionais estimula
o desenvolvimento de varios PSG enriquecidos com ingredientes bioativos e, nesse sentido, realizar pesquisas nesse ambito é de suma importancia
para contribuir com a ciéncia e, por conseguinte, com a salde da populagdo.Os frutanos do tipo inulina (FTI) séo carboidratos de reserva de frutas e
vegetais, constituidos por multiplas unidades de frutose ligadas por ligagdes R-(2-1) frutosil-frutose. Sdo designados como fibras e prebiéticos. Os
FTI atendem os atributos de fibra alimentar sendo ¢ componentes da célula vegetal comestivel; carboidratos (oligossacarideos e polissacarideos);
resisténcia a hidrélise por enzimas alimentares humanas (mamiferos); resisténcia a absorcéo no intestino delgado; hidrélise e fermentagéo (parcial
ou total) pelas bactérias no intestino grosso¢, (Roberfroid, 2007).Define-se prebidticos como sendo ¢ um substrato que é utilizado seletivamente por
microrganismos do hospedeiro conferindo um beneficio & satde" (Gibson et al., 2017). Devido a sua configuragdo quimica, ndo sdo digeridos no
trato gastrointestinal (TGI) humano e séo utilizados como substrato preferencial para fermentagéo e estimulam o crescimento de bifidobactérias,
bactérias promotoras da salde (Drabi¢ ska 2016; Roberfroid, 2007). Os FTI séo encontrados em alimentos, como banana, alho, cebola, arroz,
centeio, cevada, trigo, e em especial, na raiz da chicéria, principal fonte de extracdo para o uso em escala industrial (Morreale et al., 2019; Pimentel
et al., 2012; Contado, 2009). A produgao comercial de FTI ocorre por meio da extracéo das raizes de chicéria, utilizando-se agua quente, separacao
e secagem (Pimentel et al., 2012; Roberfroid,
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2005). Ao que se refere a nomenclatura dos FTI, oligofrutose e frutooligossacarideos séo usados para nomear pequenos oligdmeros de inulina com
GP méax < 9. Para a identificar os oligdmeros e os polimeros, séo utilizados os termos inulina ou inulina de cadeia longa ou de alto peso molecular
(Roberfroid, 2007). A classificagéo de acordo com grau de polimerizacédo (GP), se apresenta como: oligofrutose (GP variando de 2 a 8, GP médio de
4), inulina padréo (GP de 10-60, GP médio de 12), inulina de alto peso molecular (GP médio de 25), e inulina enriquecida com oligofrutose (Capriles
et.al, 2021). Considerando seus diferentes graus de polimerizac&o, os FTI podem apresentar diferentes propriedades fisico-quimicas de acordo com
0 GP, o que determina diferentes aplicagdes em alimentos (Franck, 2002; Roberfroid, 2007). Assim, os frutooligossacarideos de cadeia curta sdo
mais solUveis e mais doces que a inulina de cadeia longa e podem ser usados como substitutos do aglicar em produtos com baixo teor calérico.
Enquanto a inulina, FTI de cadeia longa, apresenta menor solubilidade, maior viscosidade e por isso pode ser utilizada como substituto de gordura
(Drabi¢,ska 2016), sem comprometer sabor ou textura de produtos tais como bebidas lacteas, queijos, iogurtes, cremes, molhos e sobremesas
lacteas, por promover textura suave e cremosa; além de produtos carneos com baixo teor de gordura; bem como para incrementar o teor de fibra de
snacks e cereais matinais extrusados e de produtos de panificacéo (Drabi¢,ska 2016; Roberfroid, 2007).Para atender as necessidades nutricionais e
promover a saude dos pacientes celiacos, a suplementagédo da dieta sem glaten com suplementos biéticos tem grande potencial como importante
intervencédo nutricional visando a homeostase da microbiota intestinal, o que pode trazer inimeros beneficios relacionados ao sistema intestinal,
imunoldgico, 6sseo entre outros. Recentes revisdes de literatura tém demonstrado que apesar da rigorosa adeséo a dieta isenta de glaten, os
pacientes com doenga celiaca apresentam disbiose intestinal (Marasco et al. 2020; Polo et al. 2020; Krupa-Kozak and Drabinska 2022). Estudo de
suplementagéo com prebidticos (mistura de inulina e oligofrutose - Orafti-Synergy1) demonstrou o efeito bifidogénico e o potencial para aumentar a
absorcao de célcio e ferro em criangas celiacas (Drabi¢ ska et al., 2018a,b, 2019). Até o momento, néo foi encontrada nenhuma publicagéo relatando
a intervengao nutricional com produtos enriquecidos com FTI em pacientes celiacos; o que pretendemos realizar de modo pioneiro no presente
estudo. Para tanto, serdo utilizados o pdo sem gliten e a barra de cereais enriquecidos com 8% de FTI (Orafti-Synergy1l), desenvolvidos em estudos
prévios de otimizag&do da composi¢éo e aceitabilidade pelo nosso grupo de pesquisa (Capriles & Aréas 2010, 2013). A inulina e a oligofrutose séo as
fibras que contribuem com o aumento da viscosidade do bolo alimentar no estdmago e no intestino delgado, diminuindo a resposta glicémica pos-
prandial (AACC, 2001).Capriles e Aréas (2013) foram pioneiros em adicionar elevada quantidade de FTI em PSG, obtendo produtos enriquecidos
com 4g da mistura de inulina e oligofrutose (Orafti-Synergy1) na porcéo de 50% de PSG. Em estudo subsequente, Muniz (2016) mostrou que é
possivel adicionar até 30% de inulina de alto grau de polimerizagéo (DP> 23), combinada a 131,6% de agua (base farinha) sem alterar de forma
significativa as propriedades fisicas e a aceitabilidade de PSG, obtendo produto enriquecido com 4g FTI/ porgdo. Nos dois estudos foi possivel
triplicar o teor de fibra em relagéo ao produto controle, melhorar as propriedades fisicas e a aceitabilidade dos PSG, bem como prolongar a maciez e
vida de prateleira dos pé&es. Até o momento, nenhum estudo avaliou o potencial prebiético de produtos sem gliten enriquecidos com FTI, quer seja
em estudos in vitro, in vivo ou ensaios clinicos.

Hipotese:

O consumo de frutanos do tipo inulina regularmente, como parte do tratamento dietético, traz beneficios adicionais a saude das pessoas com
doencga celiaca?

Objetivo Primario:

Avaliar o efeito da ingestao de produtos sem gliten enriquecidos com frutanos do tipo inulina sobre a microbiota intestinal e parametros metabdlicos
em pacientes celiacos.

Objetivo Secundario:

¢ Verificar a ocorréncia de disbiose intestinal em celiacos brasileiros adultos.;,  Analisar o perfil lipidico, metabdlico, inflamatério e
imunomodulagao de celiacos brasileiros adultos., Avaliar o efeito da ingestao de produtos sem glaten enriquecidos com FTI sobre a microbiota
intestinal e reversdo da disbiose.;,  Avaliar o efeito da ingestéo de produtos sem gluten enriquecidos com FTI sobre o perfil metabdlico,
inflamatorio e imunomodulagao dos voluntarios portadores de doenga celiaca.¢, Verificar a influéncia da ingestao de produtos sem gluten
enriquecidos com FTI nos parametros de composi¢do corporal, ingestédo alimentar, fome e saciedade.

Metodologia Proposta:

Os voluntérios fardo ingestao diaria, por 90 dias, de PSG enriquecido com FTI no desjejum, e consumo de um saché contendo FTI pela tarde. O
outro grupo recebera produto placebo com as mesmas caracteristicas do grupo intervencéo, porém sem adicdo de frutanos. Serdo orientados aos
voluntarios substituicbes de consumo de alguns alimentos padrdo por estes produtos oferecidos. As recomendacdes de armazenamento e consumo
serdo oferecidas juntamente com a entrega dos pées e dos sachés. Sera entregue também aos voluntarios um novo kit de coleta de fezes, a ser
coletado no dia 49, novos formularios para preenchimento de diario alimentar, a serem preenchidos nos dias 46 e 48. No dia 50, os voluntarios
retornam ao laboratério na parte da manha e em jejum, trazendo a amostra de fezes e diarios alimentares. Sera realizada nova coleta de sangue e
medidas antropométricas. No dia 95, os voluntarios retornam ao laboratério na parte da manha e em jejum, trazendo a amostra de fezes coletadas
no dia 94 e diarios alimentares. Sera realizada nova coleta de sangue e medidas antropométricas. Durante os 90 dias, havera contato semanal com
os voluntarios para davidas, relatos e conferéncia do protocolo de ingestéo de paes. Um profissional de enfermagem, biomédico ou farmacéutico
clinico realizara a coleta das amostras de sangue por pungdo venosa do brago (5mL). As amostras serdo centrifugadas a 3000 rpm por 15 minutos a
4°C. Em seguida, o soro/plasma sera armazenado em microtubos plasticos e estocado em freezer a ¢80°C para posterior analise. As concentra¢des
séricas de glicose, colesterol total, lipoproteina de baixa densidade (LDL), lipoproteinas de alta densidade (HDL) e triacilglicerol serdo quantificadas,
utilizando-se kits comerciais (Glicose liquiform ref. 133, Triglicérides Liquiform ref. 87, HDL LE ref. 98, LDL Liquiform ref. 111).A afericdo do contetido
plasméatico de horménios (Amilina, Peptideo-C, Grelina, GIP, GLP-1, Glucagon, IL-6, Insulina, Leptina, MCP-1, PP, PYY, TNF-alfa) sera realizada em
trés momentos (inicio do estudo, 45 e 90 dias apds ingestéo dos produtos). As microesferas serdo, entdo, identificadas por meio da phycoerithrin
usando-se o instrumento Luminex® MAGPIX (Life Technologies). Avaliagao de acidos graxos de cadeia curta fecais e de composicao da microbiota
intestinal: Os participantes seréo instruidos a coletar de 20 a 30 g de amostra fecal diretamente em frasco estéril de acordo com procedimentos
técnicos pré-estabelecidos (Carli 2008) e, em seguida, manté-los refrigerados a 4°C por até 12 horas. Entregue o material a equipe, tais amostras
serdo armazenadas a -20°C para analises posteriores. Sera realizada a analise de acidos de graxos de cadeia, e a composi¢édo da microbiota
intestinal empregando o sequenciamento do gene 16S rRNA A avaliacédo da dieta dos voluntarios de cada grupo seré feita por meio de andlise do
consumo alimentar pré e pés-intervencao, com a finalidade de identificar se houve influéncia de fatores nutricionais no resultado do estudo além da
ingestdo dos produtos. Utilizar-se-4 o método de inquérito alimentar recordatério de 24 horas, explicado no manual, com os devidos cuidados para
ndo impregnar o entrevistado com algum tipo de viés do pesquisador. A composi¢do corporal sera obtida por meio da bioimpedancia elétrica (BIA).
Seré realizado medidas de peso e estatura, circunferéncias da cintura, quadril, abdome e dobras cutaneas, nas trés visitas

Critério de Incluséo:

A pesquisa tem como foco adultos celiacos de 18 a 40 anos de ambos os sexos, em tratamento com dieta sem gluten ha mais de 1 ano, e que
possuam o habito de consumir algum tipo de pdo sem gluten no desjejum, pela manha e realizar lanche da tarde.
Critério de Excluséo:
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Como critério de exclusdo, ndo serdo aceitos no estudo voluntarios que apresentem alguma doenca metabdlica adicional, gestantes e lactantes, que
estejam em tratamento médico e/ou medicamentoso, que fagam uso de probidticos, prebidticos, simbidticos, reguladores intestinais ou qualquer
outro tipo de suplemento.

Riscos:

O exame de sangue é um teste invasivo a partir de coleta de amostras de sangue ao inicio e ao final do estudo, ap6s a coleta vocé podera
apresentar sensibilidade no local. Entretanto, busca-se minimizar tais desconfortos por meio de coleta por profissional devidamente capacidade e
sensibilizado a causar o menor desconforto possivel aos participantes. Os riscos da pesquisa serdo minimizados por meio do uso de materiais
individuais que serdo descartadas ap6s a realizagao do teste, essa medida é importante para evitar a transmissao de doengas, e com adequada
higienizac¢éo do brago por meio do uso do algoddo com alcool 70%. Ha risco de quebra de sigilo dos dados, porém todos os cuidados serdo tomados
para assegurar que isso ndo ocorra.

Beneficios:

Este estudo envolve o consumo de produtos sem glaten elaborados em nosso laboratério por um periodo de 90 dias, assim o participante recebera
uma por¢éo diaria de pao e de barra de cereal durante este periodo, o que pode resultar em certa economia com a alimentacéo, ja que atualmente
os produtos sem glaten séo caros. Fora isso, ndo ha beneficio direto para o participante. Trata-se de um estudo testando potenciais efeitos
benéficos a saude de produtos sem glaten enriquecidos com frutanos. Os resultados deste estudo poderdo resultar em novas alternativas de
consumo para pessoas que necessitam de dieta isenta de glaten como tratamento (portadoras de doenca celiaca, intolerancia ao glaten ou alergias
as proteinas do trigo).

Metodologia de Anélise de Dados:

A definicdo do tempo de armazenamento congelado dos pées sera realizada pela verificagéo da estabilidade das caracteristicas de textura
instrumental e sensorial, com o auxilio de testes de comparacédo de médias e da analise fatorial multipla, que sera realizada no software XLSTAT
(Addinsoft, USA). As variaveis de caracterizagdo dos grupos controle e intervencéo no momento pré-intervengdo (baseline) serdo comparadas por
teste t de Student para variaveis continuas e por Qui-Quadrado (¢,2) para variaveis categoricas. Os efeitos da intervengéo seréo avaliados pelo teste
GLM (General Linear Model). Estes testes serdo realizados no programa Statistica (Tibco Software Inc., USA).

Os efeitos da interveng&o na microbiota intestinal seréo avaliados por medidas de alfa e beta diversidade, assim como para as possiveis mudangas
em taxons presentes na microbiota dos voluntarios. Beta diversidade serd medida usando distancias Unifrac ponderada e ndo ponderada (Lozupone
et al. 2010), seguida de testes de PERMANOVA para determinar influencias globais na microbiota. Taxons serdo identificados e agrupados em
Amplicon Sequence Variantes (ASV). ASVs e medidas de alfa diversidade, como diversidade filogenética de Faith, serdo analisadas por testes
paramétricos e ndo paramétricos adequados, e quando possivel por GLM para determinar o efeito da intervengédo em grupos especificos da
microbiota gastrointestinal. As analises bioinforméticas seréo conduzidas usando o software Qiime (Caporaso et al. 2010).

Desfecho Priméario:
Composicado da microbiota intestinal e parametros metabdlicos

Tamanho da Amostra no 80
Data do Primeiro Recrutamento: 01/03/2026

Paises de Recrutamento

Pais de Origem do Estudo Pais N° de participantes da pesquisa
Sim BRASIL 80
Data de Submisséo do Projeto: 06/02/2026 Nome do Arquivo: PB_INFORMAGCOES_BASICAS_2713649_E1.pdf Verséo do Projeto: 4

Pagina 5 de 10




Outras Informacdes

Havera uso de fontes secundarias de dados (prontuéarios, dados demograéficos, etc)?

N&o

Informe o nimero de individuos abordados pessoalmente, recrutados, ou que sofrerdo algum tipo de intervencéo neste centro de

pesquisa:
80

Grupos em que serao divididos os participantes da pesquisa neste centro

ID Grupo N° de Individuos Intervencdes a serem realizadas
Grupo Intervencéo 40 Consumo diario por 90 dias de produtos sem glaten enriquecidos com
frutanos do tipo inulina
Grupo controle 40 Consumo diario por 90 dias de produtos sem gliten sem o enriquecimento
de frutanos do tipo inulina

O Estudo é Multicéntrico no Brasil?
N&o

Propde dispensa do TCLE?
Né&o

Haveréa retengdo de amostras para armazenamento em banco?

Néao

Cronograma de Execugao

Identificacdo da Etapa Inicio (DD/MM/AAAA) Término (DD/MM/AAAA)

Ensaio de vida de prateleira dos paes congelados ¢, |01/02/2026 01/05/2026
descongelamento e monitoramento quinzenal das
propriedades fisicas durante o periodo de trés
meses de armazenamento
Ensaio clinico, triplo cego, controlado e aleatorizado |01/03/2026 31/12/2026
¢, tempo de intervencao: 90 dias.
Analise dos dados: estatistica descritiva e inferencial |12/01/2026 20/12/2027
Recrutamento dos voluntarios para o ensaio clinico |01/03/2026 31/12/2026
(n=80)
Sequénciamento do microbioma e andlise dos 01/07/2026 01/03/2027
acidos graxos de cadeia curta
Analises antropométricas e do consumo alimentar, |01/03/2026 31/12/2026
coleta de amostras biol6gicas
Aperfeicoamento da formulagéo e testes para a 12/01/2026 28/02/2026
definicdo do processo de ultracongelamento e
armazenamento refrigerado
Avaliacéo sensorial para definicdo da vida de 01/02/2026 01/05/2026
prateleira: aceitabilidade e diferenga do controle ¢,
definicdo da frequéncia de entrega das amostras
durante o ensaio clinico
Andlises bioguimicas 01/03/2026 31/12/2026
Orgamento Financeiro

Identificacdo de Orcamento Tipo Valor em Reais (R$)
Alimentag&o dos voluntarios Outros R$ 5.000,00
Kits para as andlises de imunomodulacéo Custeio R$ 10.000,00
kit collof para coleta de fezes Custeio R$ 1.800,00
Bolsa de doutorado direto FAPESP Bolsas R$ 274.915,50
Ressarcimento das despesas de transporte dos Outros R$ 6.000,00
voluntarios
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Placas de sequenciamento (MiSeq Reagent Kitv2 |Custeio R$ 12.000,00
(500-cycles)

Taxa de bancada ¢ CNPq (estimado para a vigéncia |Outros R$ 22.694,40
da bolsa)

Reagentes e kit de extracdo de DNA e de Custeio R$ 24.000,00
preparacéo das bibliotecas. ZymoBIOMICS"DNA

Miniprep Kit Catalog Nos. D4300 (3 kits) 24.000,00

Kit MULTIPLEX com tecnologia Luminex XMAP® - A |Custeio R$ 120.000,00
afericéo do contetido plasmatico dehormdnios (

Amilina, Peptideo-C, Grelina, GIP, GLP-1,

Glucagon, IL-6,

Insumos para analise de acidos graxos de cadeia Custeio R$ 15.000,00
curta (coluna cromatogréfica e padrao analitico)

Reserva Técnica ¢ FAPESP (valor atual) Outros R$ 32.247,36
Reagentes e kits analiticos para as analises de Custeio R$ 10.000,00
composicéo nutricional das amostras, e seguranga

microbiol6gica para consumo.

Bolsa de doutorado - CNPq Bolsas R$ 148.800,00
Ultracongelador de paes Capital R$ 30.406,19
Kit elisa (Glicose liquiform ref. 133, Triglicérides Custeio R$ 20.000,00
Liquiform ref. 87, HDL LE ref. 98, LDLLiquiform ref.

111).

Freezer Capital R$ 2.300,00
Material descartavel para estudo com seres Custeio R$ 5.000,00
humanos

Elaboragéo, processamento, embalagem e Custeio R$ 20.000,00
armazenamento das amostras

R$ 760.163,45

Outras informacdes, justificativas ou consideracdes a critério do pesquisador:

Fonte de financiamento Este projeto é financiado com a bolsa de doutorado direto da Fundagéo de Amparo a Pesquisa do Estado de S&o Paulo -
FAPESP (bolsista Natélia Valente, processo 2023/09345-2) e estéa vinculado ao auxilio a pesquisa da FAPESP (processo 2021/06643-7),
modalidade Jovem Pesquisadora Fase 2, de responsabilidade da orientadora, e com bolsa de doutorado do CNPq (bolsista Vilani Dias, processo
174209/2024-0).
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Informagdes Bésicas do Projeto PB_INFORMAGCOES_BASICAS_2713649_E1.pdf
Outros Carta_Resposta_versao3_06fev26.docx
Comprovante de Recepcéo PB_COMPROVANTE_RECEPCAO_2188311.pdf
TCLE / Termos de Assentimento / Justificativa de TCLE_CEP_revisado.docx
Auséncia
Qutros Emenda_CEP_assinado.pdf
Declaragdo de Pesquisadores Declaracao_de_sigilo.pdf
Qutros Emenda_CEP_assinado.pdf
Orcamento Orcamento_CEP_revisado.docx
Orgamento Orcamento_CEP_revisado.docx
Cronograma Cronograma_CEP_revisado.docx
Qutros Emenda_CEP_assinado.pdf
Outros Emenda_CEP_assinado.pdf
Folha de Rosto folhaDeRosto.pdf
Outros bolsa_FAPESP.pdf
Cronograma Cronograma_CEP_revisado.docx
Outros bolsa_FAPESP.pdf
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Outros Cadastro_CEP_Natalia.pdf
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Folha de Rosto folhaDeRosto.pdf

Parecer Anterior PB_PARECER_CONSUBSTANCIADO_CEP_6415575.pdf
Cronograma Cronograma_CEP_revisado.docx

Parecer Anterior PB_PARECER_CONSUBSTANCIADO_CEP_6415575.pdf
Orcamento Orcamento.docx

Qutros Cadastro_CEP_Natalia.pdf

Projeto Detalhado / Brochura Investigador Projeto_CEP_revisado.docx

Outros auxilioJP2.pdf

Folha de Rosto folhaDeRosto.pdf

Parecer Anterior PB_PARECER_CONSUBSTANCIADO_CEP_6415575.pdf
Outros Recrutamento.pdf
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Declaragéo de Pesquisadores Declaracao_de_sigilo.pdf

Projeto Detalhado / Brochura Investigador Projeto_CEP_revisado.docx

Outros auxilioJP2.pdf

TCLE / Termos de Assentimento / Justificativa de TCLE_CEP_versao3_06fev26.docx
Auséncia

Outros bolsa_FAPESP.pdf
TCLE / Termos de Assentimento / Justificativa de TCLE_CEP_revisado.docx
Auséncia
Finalizar
Manter sigilo da integra do projeto de pesquisa: Sim

Prazo: Até a publicagédo dos resultados
Justificativa da Emenda:

Devido a complexidade e abrangéncia do projeto, solicitamos a inclusdo de novos integrantes a equipe de
pesquisa, para auxiliar nas tarefas de coleta de dados, analises laboratoriais, andlises de bioinformética e
bioestatistica. Com o objetivo de ampliar a compreensao dos desfechos do estudo, propomos a ampliagdo
das Avaliacdes Laboratoriais (Exames Bioquimicos) para incluir avaliacdo de parametros imunoldgicos e
inflamatérios. As coletas seguirdo os procedimentos previamente aprovados. A Unica mudanca proposta é
0 aumento do volume de sangue a ser coletado, passando de 10 mL (proposta inicial) para 15 mL, de modo
a contemplar as novas andlises. Este volume permanece dentro dos limites estabelecidos para adultos e
sem aumentar o risco ao participante. Solicitamos a modificagcdo do veiculo de intervengéo, para evitar
alteracdes de habito de consumo. Sera mantida a ingestéo diaria de 8g de frutanos (1 por¢éo de pao
contendo 4g de frutanos e 1 sache diério contendo 4g de frutanos). Para o grupo controle (1 porgdo de pao
controle ¢ sem adicdo de frutanos, e 1 sache diario contendo 4g de maltodextrina). O contetido do sache
podera ser disperso em bebidas como agua, leite e sucos para o consumo. Essa € uma abordagem comum
em outros estudos de intervencdo com frutanos do tipo inulina, com o uso de maltodextrina como controle.
Também solicitamos a inclusdo de questionario para avaliacdo dos sintomas gastrointestinais,
possibilitando aprimorar a avaliagdo dos efeitos da intervencéo com essas fibras (frutanos do tipo inulina)
nesse tipo de sintoma. Com a intencéo de garantir apenas a participacéo de pessoas com doenca celiaca
na pesquisa, solicitamos a incluséo de Critérios Diagndsticos e de elegibilidade dos voluntéarios, por meio
da apresentacé&o de laudo pré-existente. Essa informac&o € relevante para a garantia da participagao de
voluntarios com doenga celiaca e também para verificarmos se havera efeito do tempo de diagndstico e
adeséo ao tratamento nos desfechos dessa pesquisa. Com base nas altera¢des propostas,
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ocorreu atualizagdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), para contemplar: a descri¢éo
das novas andlises laboratoriais, a alteracéo do veiculo de intervengao, e a inser¢do do contato de mais um
membro da pesquisa, que estard em contato direto com os voluntarios. Ocorreu uma situagdo excepcional
na unidade académica, que resultou em atraso substancial para a liberagéo do espaco e implementagao de
novo laboratério de pesquisa, que tem a infraestrutura necessaria para o desenvolvimento deste projeto.
Ainda resta a entrega e instalacédo de alguns equipamentos. Deste modo, solicita-se a alteragdo do
Cronograma de Pesquisa. Ressaltamos que o estudo com seres humanos ainda néo foi iniciado, o que
sera realizado somente apds a aprovagdo dessa emenda ao projeto. Com a incluséo de novas analises, e
de uma nova bolsista de doutorado vinculada a essa pesquisa, ocorreu Alteragéo do Orgamento da
Pesquisa. O novo orgamento contempla os materiais necessarios para essas analises, que seréo
custeadas com recursos da taxa de bancada da bolsa de doutorado do CNPq, além das mensalidades da
bolsa atribuida para Vilani Figuiredo Dias. Ficamos a disposi¢éo para qualquer necessidade, e
agradecemos a atencao solicitada. Cordialmente, Profa. Dra. Vanessa Dias Capriles Pesquisadora
Responsavel Encaminho a carta de resposta as pendéncias e as corre¢des realizadas no TCLE
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