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RESUMO

A obesidade ¢ uma doenca cronica ndo transmissivel, sendo considerada questao de saude ptblica em
todo o mundo. E caracterizada pelo peso desproporcional a altura, causado pelo excesso de
adiposidade corporal e que estd relacionado a um quadro inflamatério cronico de baixo grau,
resultando no aumento da predisposi¢cdo para outras doengas crénicas ndo transmissiveis. Além das
estratégias de restrigdo calorica e pratica de atividades fisicas, outras alternativas t€m sido estudadas,
como o consumo de compostos fenolicos, devido as suas propriedades antioxidantes e
anti-inflamatérias e o consumo de fibras alimentares, por promoverem maior saciedade, regulacao
intestinal e melhora do perfil lipidico, glicémico e inflamatorio. No entanto, muitas dessas evidéncias
consideram o consumo desses componentes na forma isolada. Buscando observar os efeitos desses
compostos a partir da ingestdo de alimentos fonte, o presente estudo teve como objetivo avaliar
possiveis alteragdes no perfil bioquimico de individuos obesos sob consumo de barra alimenticia
proteica, rica em compostos fendlicos e fibras, durante 30 dias. O ensaio clinico ocorreu entre
novembro e dezembro de 2019, com grupo inicial de 30 individuos na faixa etaria de 18 a 60 anos, que
apresentassem Indice de Massa Corporal (IMC) igual ou superior a 30 kg/m?, sem comorbidades
associadas. O estudo seguiu delineamento duplo cego, paralelo, randomizado, placebo controlado. Os
individuos consumiram as barras duas vezes ao dia, o grupo tratamento (BT) recebeu a barra
alimenticia proteica rica em fibras e compostos fenolicos, enquanto o grupo controle (BC) consumiu a
barra placebo. A cada 10 dias, eram realizados encontros com os participantes e coletadas amostras de
sangue. Ao final do ensaio clinico, avaliou-se os valores de glicemia, colesterol total (CT) e fracdes
(LDL-c, HDL-c e VLDL-c), triacilglicerdis (TAG), enzimas transaminase piravica (TGP),
transaminase oxalacética (TGO) e fosfatase alcalina. Ao final do estudo, observou-se redugdes nos
parametros de CT (p = 0,001), LDL-c (p = 0,005) e TGP (p = 0,015) no grupo tratamento, enquanto o
grupo controle apresentou reducdo apenas de CT (p = 0,023). Concluiu-se que o consumo da barra
proteica rica em fibras e compostos fendlicos contribuiu de forma significativa para a reducdo de
alguns dos parametros bioquimicos avaliados durante o periodo de trinta dias de intervenc¢do, como o
colesterol total, LDL-c e a transaminase piruvica, sugerindo que a inclusdo de alimentos ricos em
polifendis e fibras na dieta tem potencial de reduzir os efeitos deletérios da obesidade e o risco de
doengas cardiovasculares. Além disso, a utilizacdo de ingredientes acessiveis a populacdo estimula a
comensalidade, apresentando alternativas ao consumo de ultraprocessados. No entanto, sdo
necessarios mais estudos sobre o consumo de compostos fenolicos através da matriz alimentar para
elucidar seus efeitos na saide humana.

Palavras-chave: Obesidade; Alimentos funcionais; Glicemia; Lipidograma; Enzimas hepaticas.
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1 INTRODUCAO

A obesidade ¢ considerada questdo de saude publica e desafio para as proximas
geracdes, afetando tanto paises desenvolvidos, quanto aqueles em desenvolvimento. A
Organizagdo Mundial de Satide (OMS) afirma que o acumulo excessivo de tecido adiposo
pode trazer maleficios a satde e estima que a incidéncia de obesidade quase triplicou desde o
ano de 1975 (WHO, 2021). De acordo com a Pesquisa de Vigilancia de Fatores de Risco e
Protecdo para Doengas Crdnicas por Inquérito Telefonico (Vigitel) de 2020, aproximadamente
57,5% da populagdo brasileira apresenta excesso de peso e cerca de 21,5% possuem
obesidade (BRASIL, 2021).

A obesidade se caracteriza como uma inflamac¢do crénica de baixo grau do tecido
adiposo, relacionada ao desequilibrio entre a produgcdo e secrecdo de citocinas
pré-inflamatorias em detrimento das citocinas anti-inflamatdrias. Esse mecanismo se associa
com o desenvolvimento de patologias como diabetes tipo 2, dislipidemias, hipertensdo arterial
sistémica, doengas respiratdrias, sindrome metabdlica, dentre outras (KAWAI; AUTIERI;
SCALIA, 2020; SALTIEL; OLEFSKY, 2017).

Dentre as alternativas para prevencao e controle da obesidade e suas comorbidades,
destacam-se o consumo limitado de gorduras saturadas e agucares de adi¢do, a pratica regular
de atividade fisica (cerca de 150 minutos por semana para adultos) e o consumo diario de ao
menos cinco porgdes de frutas e hortaligas (WHO, 2021). No entanto, a frequéncia de
consumo regular de frutas e hortalicas observada no ultimo relatério da VIGITEL foi de
22,5%, sendo maior entre as mulheres (26,3%) do que entre os homens (17,9%) e aumentando
conforme o nivel de escolaridade (BRASIL, 2021). Esses alimentos possuem baixa densidade
calorica e sdo ricos em fibras e compostos bioativos (CBA) — conhecidos por suas
propriedades anti-inflamatérias e benéficas a saide (THOMPSON et al., 2017; BASTOS;
ROGERO; AREAS, 2009).

O consumo regular de alimentos ricos em fibras contribui com a satde intestinal e esta
relacionado ao melhor controle glicémico, melhor perfil lipidico, maior sensibilidade a
insulina e a redu¢do de marcadores inflamatorios. As fibras também proporcionam maior
saciedade, fator importante para a perda de peso, pois retardam o esvaziamento gastrico
(SLAVIN, 2013; THOMPSON et al., 2017).

Os CBA sao substancias encontradas em pequenas quantidades nos alimentos, em
especial frutas e hortaligas, e a eles sdo atribuidos efeitos benéficos na satide. Podem ser

classificados de acordo com sua estrutura quimica, dividindo-se entre trés grupos: polifendis,



glicosinolatos e carotenoides. Dentre eles encontram-se os compostos fenolicos, metabodlitos
secundarios de plantas presente em todos os vegetais consumidos como alimentos, conhecidos
por diversas propriedades bioativas, que se estendem na capacidade antioxidante,
anti-inflamatéria, antienvelhecimento ¢ na reducdo do risco de doencas cronicas nao
transmissiveis (DCNT) (AGUIRRE, 2014; YANG, 2018). Os polifendis, especialmente,
possuem efeitos supressores de mediadores pré-inflamatorios associados a obesidade, além de
aumentarem a oxidagdo lipidica e reduzirem a lipogénese, contribuindo para redugdo da
adiposidade (CORREA; ROGERO, 2019; SIRIWARDHANA et al., 2013).

Na literatura, a maioria dos estudos acerca dos beneficios do consumo de polifendis
sdo realizados utilizando doses suplementares desses compostos, o que nao foi o intuito deste
estudo, que utilizou alimentos in natura ¢ minimamente processados para formular uma barra
alimenticia funcional de baixo custo e facil preparo. Por conseguinte, este projeto teve como
objetivo avaliar o efeito do consumo de uma barra proteica rica em fibras e compostos
fenolicos nos parametros bioquimicos de individuos obesos participantes de um estudo
clinico, utilizando matrizes alimentares ricas em polifendis para avaliar o impacto do

consumo dos mesmos sobre a saide humana.

2 METODOLOGIA

O presente estudo faz parte do projeto denominado “Desenvolvimento de barra
alimenticia funcional de baixo custo: caracterizagdo quimica e estudo clinico”, da
Universidade Federal de Lavras. Foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos (Parecer nimero 3.424.891) da mesma institui¢do, em 28 de junho de 2019. Todos
os pacientes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO 1) contendo

os objetivos e a metodologia do projeto.

2.1 Desenvolvimento das barras alimenticias

A formulagao da barra alimenticia tratamento (BT), rica em compostos bioativos, foi
desenvolvida em estudo prévio, que propds a elaboragdo de uma barra proteica rica em
compostos fenodlicos, de baixo custo e facil preparo. O estudo citado avaliou a composicao
centesimal de macro e micronutrientes, bem como a aceitacao dos aspectos sensoriais da barra
e a atividade antioxidante in vitro. Em comparacdo a BT, foi elaborada a barra placebo, que se

assemelhava as caracteristicas sensoriais da anterior, mas apresentava teor consideravelmente



menor de compostos fendlicos e fibras. A barra placebo foi denominada de barra controle
(BC) e seu teor de fibras e compostos fenodlicos totais foi cerca de 70% menor do que a BT,
conforme a Tabela Brasileira de Composicao de Alimentos (TACO, 2011). A composicao
nutricional das barras estd descrita na Tabela 1.

Para a elaboracgdo da barra BT foram utilizados os seguintes ingredientes: ameixa preta
desidratada, concentrado proteico de soro de leite - 80%, amendoim torrado, uvas passas, leite
em pod desnatado, aveia em flocos finos, dgua, semente de linhaga marrom, tdmara seca sem
caroco e cacau em pd. Visando replicar os aspectos sensoriais da barra BT, a barra BC foi
elaborada a partir de cereal matinal de milho com e sem agucar de adi¢do, banana prata,
concentrado proteico de soro de leite - 80%, amendoim torrado, leite em p6 desnatado e

corante alimenticio na cor marrom.

Tabela 1 — Composic¢ao nutricional de macro e micronutrientes e fibras alimentares das barras
controle (BC) e tratamento (BT) em 100g e por por¢do de 34g.

Composicao nutricional Barra Controle (BC) Barra Tratamento (BT)
100 g 34 g (porc¢io) 100 g 34 g (porc¢io)

Umidade (%) 17,50 5,95 30,09 10,23
Valor energético (kcal) 339,34 115,38 354,38 120,49
Proteina (g) 21,68 7,37 22,70 7,72
Lipideos (g) 4,58 1,56 10,69 3,63
Colesterol (mg) 2,75 0,94 2,75 0,94
Carboidrato (g) 54,25 18,45 45,42 15,44
Fibra (g) 1,76 0,60 5,94 2,02
Cinzas (g) 1,58 0,54 1,67 0,57
Calcio (mg) 266,37 90,57 270,46 91,96
Magnésio (mg) 34,21 11,63 56,93 19,36
Manganés (mg) 0,44 0,15 0,43 0,14
Foésforo (mg) 264,79 90,03 264,61 89,97
Ferro (mg) 1,01 0,34 1,84 0,63
Sédio (mg) 236,44 80,39 128,88 43,82
Potassio (mg) 308,08 104,75 636,25 216,33
Cobre (mg) 0,11 0,04 0,17 0,06
Zinco (mg) 0,90 0,31 1,02 0,35
Retinol (ug) 32,89 11,18 560,03 190,41
RE (ng) 6,40 2,18 53,03 18,03
ERA (ug) 3,20 1,09 0,00 0,00
Tiamina (mg) 0,50 0,17 0,12 0,04
Riboflavina (mg) 0,33 0,11 0,20 0,07
Piridoxina (mg) 0,13 0,04 0,03 0,01
Niacina (mg) 1,89 0,64 1,57 0,53
Vitamina C (mg) 7,17 2,44 1,03 0,35
Fenolicos totais (mg) 6,90 2,34 58,09 19,75

Fonte: SILVA, T. T. (2020).



2.2 Ensaio clinico

O ensaio clinico ocorreu no periodo de novembro a dezembro de 2019 e seguiu
delineamento paralelo, randomizado, placebo controlado, duplo-cego, conforme protocolo
CONSORT (2010) para delineamento de estudos em saude. Foram elaborados cartazes e
panfletos com critérios para selecdo dos voluntarios: adultos (de 18 a 60 anos), residentes de
Lavras-MG e obesos (IMC > 30 kg/m?). O material foi distribuido na cidade de Lavras-MG,
incluindo o campus da Universidade Federal de Lavras (UFLA). Também houve divulgacao

através de midias sociais, estacdes de radios e do site da universidade.

2.2.1 Populacio amostral e critérios de inclusiio e exclusao

Apds a divulgagdo do projeto, 498 individuos mostraram-se interessados e
preencheram um questionario online de triagem inicial, que coletou informagdes de
identificacdo, peso, estatura, consumo de alimentos ricos em compostos fenolicos e uso de
farmacos anti-inflamatorios.

Depois do questiondrio inicial, foram selecionados apenas os individuos com IMC
igual ou superior a 30 kg/m? para a segunda fase, também em formato de formulério online,
desta vez com questdes sobre habitos alimentares, presenca de patologias e estilo de vida.

Foram excluidos os individuos que possuiam alguma DCNT além da obesidade,
praticavam atividade fisica extenuante, consumiam fontes de CBA em demasia (oito ou mais
por¢des de frutas e hortalicas in natura), eram fumantes, ingeriam bebidas alcodlicas em
excesso (acima de 30 g de etanol por dia), gestantes e aqueles que nao residiam em Lavras.
Na primeira consulta, anterior ao inicio do periodo de consumo das barras (washout), foi

realizado o recordatério 24h dos participantes, também utilizado como método eliminatorio.

2.3 Intervencao

Os participantes foram divididos em dois grupos: grupo controle (BC) e grupo
tratamento (BT). O grupo tratamento recebeu para consumo a barra rica em fibras e
compostos fendlicos, enquanto o grupo controle recebeu a barra controle (placebo). Os grupos
foram orientados a ingerir as barras duas vezes ao dia, sem utiliza-las como substitutas para as
refeicoes e evitando consumi-las junto as refeigdes principais, minimizando possiveis

mudangas nos habitos alimentares.



Antes da intervengdo foram realizados dez dias de washout, a fim de acompanhar o
consumo alimentar dos participantes. O periodo de inicio da ingestdo das barras foi
denominado de t0, no qual foram analisados o consumo alimentar, a antropometria e os
parametros bioquimicos sem interferéncia do consumo habitual e da ingestdo das barras
alimenticias. O periodo t3 corresponde ao final dos trinta dias de intervengao.

A entrega das barras alimenticias e o acompanhamento do consumo das mesmas
foram realizados de dez em dez dias, durante as consultas para realizacdo do recordatorio

alimentar, antropometria e coleta de sangue.

2.4 Coleta de dados

Os dados de consumo alimentar e antropometria foram coletados por alunos de
graduacdo e pos-graduagdo da UFLA, que receberam treinamento prévio para padronizagdo
das consultas.

Os dados trabalhados foram coletados durante o periodo de novembro de 2019 a
dezembro de 2019. O consumo alimentar foi obtido através de anamnese padronizada,
aplicada em todos os encontros com os voluntarios (washout, t0 e t3), que abordava hébitos
de vida, antropometria, comportamento acerca do consumo da barra fornecida, além de

recordatorio 24h para acompanhamento.

2.4.1 Coleta de sangue e avaliacdo dos parametros bioquimicos

As amostras de sangue foram coletadas no primeiro dia de cada periodo de
intervencao (washout, t0 e t3), com 12 horas de jejum antecedendo a coleta, sendo realizada
no Laboratorio de Andlises Clinicas Santa Lucia, localizado no municipio de Lavras, MG. O
soro e o plasma foram separados do sangue total por centrifuga¢do. Em seguida, as amostras
foram separadas, identificadas e armazenadas a -20°C, até o momento das andlises.

A avaliagdo da glicemia foi realizada pelo proprio laboratorio, através do método
enzimdtico colorimétrico, sendo expresso em mg/dL. Ja a avaliacdo do lipidograma e das
enzimas hepdticas, foram realizadas no Laboratério de Nutricdo Experimental do
Departamento de Nutrigdo (DNU) da UFLA. Para a determinagdo das concentragdes séricas
de triacilglicer6is (TAG), colesterol total (CT) e fragdes (HDL-c e LDL-c), utilizou-se os

métodos enzimadticos colorimétricos a partir de kits comerciais (Liquiform), seguindo os



protocolos descritos pelo fabricante (Labtest Diagnostica, Lagoa Santa, Brasil), tendo os
resultados expressos em mg/dL.

As concentracdes plasmaticas das enzimas Transaminase oxalacética (TGO),
Transaminase piruvica (TGP) e Fosfatase alcalina foram determinadas através do método
enzimatico colorimétrico, utilizando kit comercial (Bioclin), tendo as concentragdes das
enzimas TGO e TGP expressas em unidades (U)/mL e da enzima Fosfatase alcalina expressa

em unidades (U)/L, seguindo os protocolos descritos pelo fabricante.

2.5 Analise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas através do software IBM SPSS Statistics 22.
Foi utilizado o teste T de amostras independentes para comparacao das médias entre os
diferentes grupos em cada tempo (t0 e t3) e o teste T de amostras pareadas para comparagao
das médias entre os tempos para cada grupo (BC e BT). Foi realizado teste de normalidade e a
distribuicdo dos dados foi considerada homogénea. Todos os resultados foram expressos

como média + desvio padrao (DP), considerando os valores de p<0,05 como significantes.
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3 RESULTADOS

Foram selecionados 30 participantes, no entanto houve perdas amostrais durante a
intervengdo por motivos de desisténcia, impossibilidade de estar presente nas consultas
nutricionais e/ou coletas de sangue, além dos demais critérios de exclusdo previamente
citados neste trabalho. Desse modo, o nimero de participantes foi reduzido a 19 individuos,
sendo 12 (63,16%) no grupo tratamento (BT) e 7 (36,84%) no grupo controle (BC), dentre
eles 14 (73,68%) do sexo feminino e 5 (26,32%) do sexo masculino. No grupo BT, 9 (75%)
participantes eram mulheres ¢ 3 (25%) homens, enquanto no grupo BC, o nimero de
mulheres foi 5 (71,93%) e o de homens 2 (28,57%). O perfil amostral esta descrito na Tabela
2.

Tabela 2 — Caracterizacdo amostral dos grupos tratamento (BT) e controle (BC)

Género Grupo Amostral BC BT
N % N %o N %
Feminino 14 73,68% 5 71,43% 9 75%
Masculino 5 26,32% 2 28,57% 3 25%
Total 19 100% 7 36,84% 12 63,16%

Fonte: Dos Autores (2022).

3.1 Parametros bioquimicos

Investigando o impacto do consumo das barras alimenticias sob a glicemia e o
lipidograma, foi possivel identificar que o grupo tratamento (BT) apresentou no t3, valores de
CT (p < 0,001) e LDL-c (p < 0,005) inferiores ao t0. J& no grupo controle (BC), houve
reducdo apenas do CT (p < 0,023), ndo havendo alteragdes significativas nos demais valores

para esse grupo durante o estudo. Os resultados obtidos estdo expressos na Tabela 3.
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Tabela 3 — Glicemia de jejum (GLI), Triacilglicerois (TAG), HDL-c, Colesterol Total (CT),
VLDL-c e LDL-c da amostra nos periodos experimentais dos grupos controle (BC) e
tratamento (BT).

Variavel Periodo BC Bl
Experimental n  Média (zDP) p-valor n  Média (xDP) p-valor
GLI t0 7 87,57 £ 11,39 10 81,90 £+ 3,54
(mg/dL) t3 7 86,00 £ 14,12 0,654 11 82,36 + 5,07 0,890
TAG t0 7 227,04+57,50 0.255 12 248,06 + 85,41 0.105
(mg/dL) t3 7 183,78 + 86,04 ’ 12 192,38 + 90,70 ’
HDL-c t0 7 36,06 = 11,70 0.148 12 55,70 + 24,54 0.836
(mg/dL) £3 7 5425+2540 12 5326+29.64
CT t0 7 290,28 £ 147,81 0.003* 12 313,13 £92,85 0.001%
(mg/dL) t3 7 22737+13737 7 12 198,12 £ 47,52 ’
VLDL-c t0 7 45,41+ 11,50 0.254 12 49,61 +17,08 0,105
(mg/dL) t3 7 36,75+ 17,21 12 38,48 +£18,14
LDL-c t0 7 208,81 £ 146,63 0,054 12 207,81 +£92,99 0,005*
(mg/dL) t3 7 136,37 £135,39 12 106,38 £ 50,25

Fonte: Dos Autores (2022). Valores expressos em Média £ Desvio Padrao (DP) pelo teste T de
amostras em pares. Numero amostral variavel pela exclusdao de Qutlier.

Analisando os niveis séricos das enzimas hepaticas TGO, TGP e fosfatase alcalina, foi
observada a redugdo dos valores de TGP (p < 0,015) do grupo tratamento (BT), comparando
as médias apresentadas no t0 e no t3. O grupo controle (BC) ndo apresentou alteragcdes em

quaisquer desses parametros (TABELA 4).

Tabela 4 — Transaminase oxalacética (TGO), Transaminase pirtvica (TGP) e Fosfatase
alcalina da amostra nos periodos experimentais dos grupos controle (BC) ¢ tratamento (BT).

Variavel Periodo BC BT
Experimental n  Média (zDP) p-valor n  Média (DP) p-valor
TGO t0 7 29,99 + 30,54 12 24,94 +19,33
0,942 0,662
(U/mL) t3 7 30,82 + 28,66 ’ 12 28,58 +21,17 ’
+ 12 +24
TGP t0 7 90,08 + 24,08 0.110 89,35 ,96 0.015*
(U/mL) 3 7 65,51 + 35,60 12 67,19+3521
Fosfatase t0 7 44,84 + 5,30 12 44,76 £ 12,08
alcalina 0,094 0,204
(U/mL) t3 7 51,86 + 10,74 12 49,11 + 8,50

Fonte: Dos Autores (2022). Valores expressos em Média = Desvio Padrdo (DP) pelo teste T de
amostras em pares.

Comparando as médias dos dois grupos em cada tempo (t0 e t3), ndo foi possivel
identificar diferencas significativas em quaisquer pardmetros. Os valores de p estdo expressos

na Tabela 5.
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Tabela 5 — Comparacdo entre os grupos experimentais nos periodos t0 e t3 com identificagdo
do p-valor.

Variavel p-valor TO p-valor T3
BTxBC BTxBC

GLI 0,244 0,533
TGO 0,663 0,858
TGP 0,951 0,921
Fosfatase alcalina 0,985 0,545
TAG 0,572 0,842
HDL-c 0,065 0,943
CT 0,682 0,603
VLDL-c 0,572 0,842
LDL-c 0,986 0,591

Fonte: Dos Autores (2022).

O consumo alimentar dos dois grupos foi estimado a partir dos recordatérios
alimentares realizados nos diferentes tempos experimentais. Através dos resultados, foi
possivel observar que as alteragdes no consumo de macro e micronutrientes ndo foram
significativas, com exce¢do da vitamina A no periodo t3 do grupo tratamento. A diferenga
observada pode ser atribuida ao alto teor desse nutriente presente na barra tratamento, que
continha leite em pd desnatado em sua formulagdo. Tal alimento ¢ rico em vitaminas A e D,
como ja foi observado em estudos analisando sua composicdo (FOROUTAN et al., 2019). Os

resultados estdo expressos na Tabela 6.
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Tabela 6 — Consumo alimentar de macro e micronutrientes da amostra nos periodos

experimentais dos grupos controle (BC) e tratamento (BT).

Variavel Periodo BC BT p-valor
Experimental n Média (+DP) n Média (+DP)
CHO (g) t0 7 158,80 + 39,77 12 199,19 + 100,39 0,327
t3 5 169,81 £ 47,61 10 215,49 + 85,07 0,290
PTN (g) t0 7 96,40 £ 43,25 12 84,99 + 51,79 0,630
t3 5 82,51 + 28,93 10 82,38 £51,71 0,996
LIP (g) t0 7 54,30 £ 17,26 12 50,67 +£27,10 0,756
t3 5 57,99 £ 23,79 10 66,40 £ 40,14 0,676
Fibra (g) t0 7 16,16 + 4,62 12 18,74 £ 11,09 0,489
t3 5 15,51 +4,31 10 14,18 + 8,19 0,742
Vit. A (png) t0 7 184,12+£146,92 12 452,79 £318,11 0,520
t3 5 213,60+27241 10 499,96 + 121,57 0,013*
Vit. C (mg) t0 7 226,64+392,30 12 49,07 £ 52,43 0,278
t3 5 81,26 + 118,87 10 36,15 +£25,47 0,447
Vit. E (mg) t0 7 2,09 +1,71 12 1,80 +2,02 0,759
t3 5 2,33+ 1,91 10 7,21 +12,19 0,398
Vit. Bl (mg) t0 7 0,91 +0,29 12 0,70 £ 0,44 0,287
t3 5 0,88 + 0,29 10 1,25+ 1,12 0,491
Vit. B6 (mg) t0 7 0,70 + 0,52 12 0,66 + 0,47 0,865
t3 5 0,29 +0,15 10 0,50 +0,33 0,198
Vit. B9 (ng) t0 7 202,54+90,12 12 217,79 £ 92,24 0,730
t3 5 130,59+121,28 10 143,11 £ 116,75 0,850
K (mg) t0 7 1804,79+£679,42 12 1668,25 + 718,22 0,689
t3 5 1679,67+63342 10 1546,20 + 480,71 0,655
Mg (mg) t0 7 163,89 + 54,86 12 174,97 + 77,79 0,745
t3 5 184,19 + 55,66 10 150,15 + 57,19 0,293

Valores expressos em Média + Desvio Padrao (DP) pelo teste de T de amostras independentes.
Numero amostral variavel pela exclusao de Qutlier.
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4 DISCUSSAO

Ao final do estudo, ambos os grupos apresentaram reducgdes significativas de
colesterol total, embora o grupo tratamento (BT) tenha obtido resultados melhores, além de
apresentar reducdo significativa do LDL-c e da transaminase pirtvica (TGP), alteragdo que
ndo foi observada no grupo controle. A melhora dos parametros bioquimicos pode ser
relacionada a presenca das fibras na barra tratamento, devido ao seu papel na redugdo do
LDL-c e colesterol total, além de melhora do controle glicémico, do peso corporal e do perfil
inflamatério (NIE; LUO, 2021; REYNOLDS; AKERMAN; MANN, 2020; SURAMPUDI et
al., 2016). A melhora do perfil hepatico coincide com outros achados da literatura e pode ser
relacionada a propriedade antioxidante dos compostos fenolicos, além de seus efeitos
inibitdrios de peroxidacdo lipidica e capacidade de diminui¢do de radicais livres (HSOUNA et
al., 2019; CELIK; TEMUR; ISIK, 2009).

No estudo em questdo, foi avaliada a influéncia do aumento do consumo de polifendis
e fibras, através da ingestdo de duas barras alimenticias por dia. A barra tratamento continha
ameixa seca (4cido caféico), uva passa (quercetina), tdmara desidratada (acido cumarico,
acido ferulico, procianidinas), aveia em flocos (4cido fertilico, avenantramidas e B-glucana),
semente de linhaga marrom e cacau em pod (4cido clorogénico, acido ferulico,
proantocianidinas) (ENARU et al.,, 2021; TANG et al.,, 2020; SOYCAN et al., 2019;
MAQSOOD et al., 2019;). Os ingredientes utilizados garantiram variado aporte de compostos
fenolicos em um alimento de facil preparo, baixo custo e boa palatabilidade.

Os compostos fenodlicos sdo uma classe de fitoquimicos que possuem ao menos um
anel aromatico ligado a um ou mais grupos hidroxila, que podem ser divididos entre duas
categorias: os flavonoides e os nao-flavonoides, a depender da origem, estrutura quimica e
funcao desses compostos (ENARU et al., 2021; CROFT, 2016). Dentre seus beneficios sobre
a saude humana, estudos sugerem que os polifendis sejam capazes de promover melhoras no
perfil lipidico dos individuos (ZUNINO et al., 2014). Esses beneficios sdo atribuidos as
propriedades antioxidantes e anti-inflamatorias desses compostos, capazes de prevenir
condicoes como diabetes, obesidade, doencas cardiovasculares, cancer e doengas
neurodegenerativas (ENARU et al., 2021).

A inflamacgdo cronica de baixo grau presente na obesidade constitui causa importante
para a producao de espécies reativas de oxigénio (ERO), uma vez que o excesso de tecido
adiposo aumenta a infiltragdo de macrofagos e a produgdo de adipocinas pro-inflamatorias

pelos adipdcitos, como TNF-a, IL-1 e IL-6, que ativam a enzima Nicotinamida Adenina
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Dinucleotideo Fosfato Reduzida (NADPH oxidase), estimulando a sintese de ERO na
mitocondria e no reticulo endoplasmatico. As ERO e as espécies reativas de nitrogénio
(ERN), em desequilibrio com as defesas antioxidantes do organismo, promovem o estado de
estresse oxidativo, mecanismo envolvido na resisténcia a insulina, no diabetes tipo 2 e nas
doencgas cardiovasculares. Os polifendis atuam como antioxidantes ao neutralizar a acdo de
radicais livres, transferindo um elétron ou um atomo de hidrogénio, tornando-os menos ativos
e inibindo a formagdo de ERO. Ainda, os polifendis inibem a enzima ciclooxigenase-2
(COX-2), a producao de TNF-a e a expressao de IL-1 e IL-6 (KAWAIL AUTIERI, SCALIA,
2021; CORREA, ROGERO, 2018; YAHFOUFI et al., 2018).

Os polifendis também atuam no metabolismo glicidico através de mecanismos de
redugdo da digestao de carboidratos no intestino e da absorcao de glicose, do estimulo das
células B-pancreaticas para secrecao de insulina, da modulacdo hepatica de liberacao de
glicose e da ativagdo de receptores teciduais de insulina e de captacdo de glicose (LERI et al.,
2020). Ao longo da intervencdo ndo foram detectadas alteragcdes no perfil glicidico dos
participantes de ambos os grupos, embora outros estudos com ingestdo de polifenois de fonte
alimentar tenham detectado melhorias nesse parametro. Leyva-Soto et al. (2018) observaram
melhoras na resisténcia a insulina e na glicemia em jejum apds seis meses de consumo de
chocolate 70% cacau rico em flavonoides, além de reducao significativa nos parametros de
circunferéncia da cintura, colesterol total, LDL-c, TAG e pressdo arterial. Na formulagao da
barra tratamento foi utilizado o cacau em pd, sugerindo que o grupo BT poderia ter se
beneficiado de suas propriedades.

Alguns flavonoides, como a quercetina e as epicatequinas, também estimulam a
producao de 6xido nitrico, importante vasodilatador e regulador da homeostase vascular. O
oxido nitrico previne a agregagao leucocitaria na superficie endotelial, melhorando a fungao
endotelial e reduzindo a pressdo arterial e o risco de doencas cardiovasculares. Em individuos
com alto risco cardiovascular, a biodisponibilidade de 6xido nitrico ¢ reduzida por deficiéncia
em sua sintese e sua secrecdo, além de estar sujeita a inativagdo por ERO (CROFT, 2016;
GRASSI et al., 2013). Os flavonoides também podem estimular a atividade da proteina
quinase ativada por adenosina monofosfato (AMPK), capaz de ativar vias catabolicas que
geram ATP e reduzir o estresse vascular induzido pela disfun¢do endotelial, aumentando a
ativacdo da enzima sintetizadora de 6xido nitrico (eNOS). (CROFT, 2016).

Outros estudos sugerem que o consumo de polifendis apresenta efeitos
antiobesogénicos e de protecdo cardiovascular, atuando na reducdo de fatores como o IMC, a

circunferéncia da cintura, a circunferéncia do quadril, o LDL-c, os TAG, a glicemia e
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citocinas pro-inflamatorias, como o fator de necrose tumoral-o (TNF-a) (PFEUFFER et al.,
2013; SARAF-BANK et al., 2019; TIMMERS et al., 2011; VITAGLIONE et al., 2015). No
presente estudo, ndo foi possivel observar mudangas significativas na glicemia, indicando que
o consumo das barras alimenticias ndo foi capaz de influenciar o perfil glicidico dos
pacientes.

O século XX trouxe, principalmente apos as publicacdes de Burkitt na década de
1970, grande avanco em relacdo aos estudos sobre as propriedades das fibras alimentares e a
relacdo das mesmas com a prevencao e o controle de DCNT (BARBER et al., 2020). Em uma
revisdo, Anderson e Chen (1979) sugeriram que a influéncia das fibras na fisiologia do trato
gastrointestinal se dava em razdo da capacidade de alterarem a absor¢ao ¢ o metabolismo dos
nutrientes, de forma que o aumento da ingestdo de fibras levaria a menor aproveitamento de
energia € a maior excre¢do de gordura, mas que seu efeito dependeria de outros fatores
presentes na microbiota intestinal. Desde entdo, estudos buscam elucidar o conceito de fibra
alimentar e os mecanismos envolvidos em suas propriedades, bem como sua associagdo com
DCNT (VAN ITALLIE, T. B., 1978; KAY, R. M., 1982; BARBER et al., 2020; WEICKERT;
PFEIFFER, 2018).

As fibras desempenham importante papel no metabolismo dos lipidios, na saciedade,
na regulacdo da glicemia e na funcdo do trato gastrointestinal, influenciando o transito
intestinal e o crescimento da microbiota (GILL et al., 2020). As fibras insoluveis participam
da manutenc¢ado da estrutura do bolo fecal no célon, reduzem o tempo de transito no intestino
grosso, ¢ tornam a eliminacdo fecal mais facil e rdpida (BARBER et al., 2020; MANN;
CUMMINGS; ENGLYST, 2007). Meyer et al., 2000, associou o alto consumo de fibras
insoluveis (> 17 g/dia) com menor risco de diabetes tipo Il em comparacdo com dieta de
baixo consumo. As fibras soluveis, quando associadas ao consumo hidrico regular, tém a
capacidade de formacdo de gel que retarda a absor¢ao de glicose, culminando na atenuagao da
glicemia (CUKIER et al., 2005).

Algumas fibras sdo classificadas como prebidticas, pois servem de substrato para a
microbiota intestinal, conferindo efeitos benéficos a satde do hospedeiro. As fibras
prebidticas sdao facilmente fermentadas pelas bactérias do célon, gerando como subprodutos
os acidos graxos de cadeia curta (AGCC) que sdo utilizados pelos colonocitos como fonte de
energia, atuando como fatores de prote¢do contra distirbios e patogenos intestinais (GILL et
al., 2020; SLAVIN, 2013). Além disso, os AGCC sao capazes de atravessar o epitélio
intestinal e chegar a corrente sanguinea, influenciando o metabolismo lipidico e glicidico

(BARBER et al., 2020). Os AGCC também induzem a saciedade através do aumento da
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produ¢do de GLP-1 e PYY, hormonios relacionados a saciedade, estimulando receptores de
acidos graxos livres e inibindo a enzima 3-hidroxi-3-methyl-glutaril-CoA redutase
(HMG-CoA redutase), levando a reducdo da sintese de colesterol enddégeno e contribuindo
para a reducdo do colesterol plasmético (NIE; LUO, 2021).

De acordo com Slavin (2013), estudos epidemioldgicos sugerem que o consumo
adequado de fibras reduz o risco de doengas cardiovasculares por sua capacidade de reduzir
os niveis de LDL-c. Um estudo realizado com 44 individuos associou o consumo regular de
cacau rico em fibras, fonte de polifendis, ao aumento dos niveis de HDL-c e reducao dos
niveis de glicemia, IL-1b e IL-1 sem levar ao ganho de peso ou outras mudangas
antropométricas (SARRIA et al., 2014).

A associagdo entre o consumo de fibras ¢ a redugao dos niveis séricos de colesterol
total e LDL-colesterol pode estar relacionada a mais de um mecanismo, como por exemplo o
aumento da viscosidade intestinal, impedindo que o colesterol proveniente da alimentacdo
alcance o epitélio intestinal, onde seria absorvido. Além disso, as fibras também podem
diminuir os niveis séricos de LDL-c por meio da inibigdo da reabsor¢ao de acidos biliares,
promovendo a sintese dos mesmos utilizando o colesterol sérico (DROZDOWSKI et al.,
2010) e pelo aumento da atividade do citocromo P450 7A1 (CYP7AT1) (CHIANG, J. Y., 2009;
TONG et al., 2015). Outros estudos observaram reducdes significativas de CT e LDL-c
através da ingestdo de fibras, corroborando com os resultados encontrados no presente estudo
(ZHU et al., 2015).

Conforme Barber et al. (2020), embora a associagdo entre consumo de fibras e perda
de peso ainda ndo esteja totalmente elucidada, sua ingestdo por parte de individuos obesos
deve receber incentivo, tendo em mente a capacidade das fibras de atenuar o risco metabolico
e cardiovascular que acompanha essa condi¢ao, além da dieta ocidental ser substancialmente
pobre nesse componente.

A elevagdo dos niveis séricos de TGP estd relacionado ao aumento do acimulo de
gordura hepdtica e visceral, complicacdo recorrentemente associada a obesidade e a
resisténcia a insulina (GUIJARRO DE ARMAS et al., 2015). Devido as suas propriedades
antioxidantes e a capacidade de inibir a peroxidagdo lipidica, diminuindo assim as
concentragdes de lipidios séricos e hepaticos, os polifendis sdo considerados fatores de
protecao hepatica (LI et al., 2021). Estudos realizados com ratos indicam que os polifendis
extraidos de fontes alimentares podem melhorar parametros hepaticos como a TGP e outros
biomarcadores (SAFAEI, 2018), sugerindo que seu consumo pode contribuir para o

tratamento de esteatose hepatica (SHIMODA et al., 2008; DONALDO-PESTANA et al.,
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2021; XU et al., 2015). No presente estudo, a melhora dos niveis séricos de TGP do grupo
tratamento indica que o consumo de alimentos ricos em compostos fenolicos pode contribuir
para a melhora de complicag¢des hepaticas relacionadas a obesidade.

Diferente da grande maioria dos estudos j& realizados, que utilizam altas doses
suplementares de polifendis, no presente estudo, a fabricagdo das barras se deu por meio de
produtos in natura ou minimamente processados, indicando que € possivel observar os
beneficios desses compostos, mesmo quando seu consumo ¢ feito de forma natural, por meio
de alimentos fonte. Ainda que nao tenha sido possivel controlar a dose exata de compostos
bioativos no produto final fabricado de tal forma, os ingredientes escolhidos garantiram
variado aporte de tais substancias. Ao utilizar ingredientes acessiveis a populagdo para o
preparo da barra alimenticia, o estudo atual estimula o consumo de alimentos in natura e
minimamente processados e apresenta uma alternativa pratica e de baixo custo aos
ultraprocessados.

Neste estudo, os participantes foram instruidos a manterem as refei¢cdes habituais e a
ndo consumirem as barras nas refei¢des principais, justamente para evitar interferéncias no
consumo alimentar. Embora a BT seja rica em fibras e proteinas, seu consumo diario nao

resultou em maior ingestdo desses nutrientes no grupo tratamento.
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5 CONCLUSAO

O consumo da barra proteica rica em fibras e compostos fendlicos contribuiu de forma
significativa para a redug¢do de alguns dos parametros bioquimicos avaliados durante o
periodo de trinta dias de intervencdo, como o colesterol total, LDL-c e a
transaminase-pirivica, sugerindo que a inclusdo de alimentos ricos em polifendis e fibras da
dieta tem potencial de reduzir os efeitos deletérios da obesidade e o risco de doencas
cardiovasculares. Além disso, a utilizacdo de ingredientes acessiveis a populagdo estimula a
comensalidade, apresentando alternativas ao consumo de ultraprocessados. No entanto, sao
necessarios mais estudos sobre o consumo de compostos fenolicos através da matriz alimentar

para elucidar seus efeitos na saide humana.
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Telefone para contato: (35) 999139819 /(35) 38291013 / (35) 998511926 / (35) 38294544

Local da coleta de dados: Universidade Federal de Lavras

Prezado (a) Senhor (a):

* Vocé estd sendo convidado (a) a participar da pesquisa de forma totalmente voluntéria
da Universidade Federal de Lavras.

e Antes de concordar em participar desta pesquisa, € muito importante que vocé
compreenda as informagdes e instrugdes contidas neste documento.

e Ospesquisadores deverdo responder todas as suas duvidas antes que vocé se decida a
participar.

e Para participar deste estudo vocé ndo terd nenhum custo, nem receberd qualquer
vantagem financeira.

e Vocé tem o direito de desistir de participar da pesquisa a qualquer momento, sem
nenhuma penalidade e sem perder os beneficios aos quais tenha direito, ndo
acarretando qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que é atendido pelo
pesquisador.

Il - OBJETIVOS

Desenvolver uma barra de proteina a base de concentrado proteico de soro de leite
incorporada de compostos fendlicos como ingredientes funcionais e verificar a capacidade
antioxidante e de modulagdo de biomarcadores de inflamagdo do produto in vivo, por meio de
estudo clinico randomizado cruzado com individuos obesos.

111 - JUSTIFICATIVA

O estudo e o desenvolvimento de produtos que atendam aos requisitos nutricionais de
serem ricos em compostos antioxidantes e fibras, com baixo teor de calorias, carboidratos
simples e gorduras, isento de aditivos sintéticos, com boa aceitabilidade sensorial e que alie
praticidade, conveniéncia e baixo custo, sendo inclusive uma opg¢do acessivel para a populagdc
de baixa renda, é um dos principais desafios das pesquisas nas areas da ciéncia dos alimentos €
danutri¢gdo na atualidade. No presente estudo é proposto o desenvolvimento e a caracterizagdc
de alimentos enriquecidos com ingredientes funcionais obtidos de diferentes fontes, que atendz
aos requisitos nutricionais citados e a avaliagdo da eficacia dos produtos por meio de estudc
clinico.

IV - PROCEDIMENTOS DO EXPERIMENTO
AMOSTRA - Trata-se de uma barra alimenticia elaborada com concentrado proteico de soro de

leite, leite em po, cacau em pd, banana, uva passa, linhaga, aveia, ameixa seca, tdmarasecae
amendoim em concentragdes seguras, definidas por estudos cientificos prévios, respeitando os
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limites da legislacdo. No processamento das barras serfio respeitadas as boas praticas de higiene
e fabricagdo, (Resolugdo - RDC n2 275, de 21 de outubro de 2002) e a legislagdo especifica para
alimentos com alegagdo de propriedades funcionais (Resolugdo n2 19, de 30 de abril de 1999).
Além disso, previamente ao teste, andlises microbioldgicas ser3o realizadas para garantir a
seguranca do produto. Para participar da pesquisa vocé devera ter idade entre 18 e 60 anos, ndo
possuir doenc¢as crdnicas como artrite reumatoide, diabetes, doencas cardiovasculares,
esclerose multipla, cancer, asma e alergias, ndo ser fumante, no ter hipertensdo (pressdo alta)
moderada a grave, ndo seguir dietas alternativas (vegetariana, macrobidtica entre outras),
comer menos de 8 porgdes ou mais de frutas e 8 porges ou mais de hortaligas in natura ao dia,
ndo ingerir bebidas alcodlicas em excesso (mais de 30 g de etanol ao dia), ndo ser praticante de
exercicio fisico, ndo consumir mais de 1 litro de café ao dia, n3o estar gravida ou n3o usar
diariamente anti-inflamatdrios como aspirina ou suplementos de minerais e vitaminas, e ter
nivel minimo de escolaridade ensino fundamental concluido. Caso consinta em participar da
pesquisa, vocé devera seguir uma série de intervencdes onde devera consumir duas barras
alimenticias funcionais ou duas barras alimenticias controle duas vezes ao dia, durante 20 dias
cada, com periodo de pausa de 14 dias entre elas, mas como ja esclarecido podera desistir
quando quiser, apenas pedimos que nos avise. Uma avaliacdo antropométrica (avaliagdo de
peso, altura e percentual de gordura) sera realizada no primeiro e Gltimo dia da intervengdo. O
seu sangue sera coletado cinco vezes durante o periodo da pesquisa que sera de 54 dias. Serdo
coletados 10 mL (equivalente a uma xicara de café) do seu sangue, por profissional especializado
do Laboratdrio Santa Cecilia de Lavras, localizado no campus histérico da Universidade Federal
de Lavras através de pungdo na veia (no brago) realizada com coleta por vacuo (usando um
Vacutainer). Os materiais utilizados para a coleta do sangue serdo todos estéreis e descartaveis,
as embalagens dos materiais sé serdo abertas na sua frente, sendo devidamente estes
descartados em lixo hospitalar apos a coleta do sangue. O profissional responsavel pela coleta
do sangue usara equipamentos de proteco individual (avental, luvas e méscara) para minimizar
o risco de contaminagdo. Com isso encerra-se sua participa¢do neste estudo. Vocé tera a
garantia de receber uma copia do TCLE e a resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento de
qualquer duvida a respeito do procedimento a que sera submetido e de outras situages
relacionadas com a pesquisa. Os resultados da pesquisa ficardo a sua disposi¢io caso tenha
interesse, e vocé podera procurar os responsaveis pela pesquisa a qualquer momento e também
Ihe garantimos que seu nome sera mantido em sigilo, sendo os dados da pesquisa expressos
apenas em valores numéricos representando as médias de todos os voluntérios da pesquisa.

EXAMES - Concentragdes plasmaticas de glicose, colesterol total e fragdes (HDL-c e LDL-c) e
triacilglicerdis; niveis séricos de proteinas inflamatorias; atividades das enzimas antioxidantes;
calculo do IMC e percentual de gordura corporal.

V - RISCOS ESPERADOS

Como o produto a ser consumido ira passar por testes microbiologicos, os riscos de
contaminagdo s3o minimos. Além disso, a sua formulag3o estara de acordo com a legislago,
sendo respeitadas as concentra¢des maximas permitidas para qualquer ingrediente, além das
boas préticas de fabricag3o. Logo n3o ha riscos previstos relacionados a ingest3o desse. O
procedimento de coleta do sangue sera realizado de forma a causar o minimo de desconforto
possivel durante e/ou apds a coleta. A coleta de sangue podera causar algumas pequenas
manifestag@es no local da injegdo, como um pequeno inchago, vermelhiddo ou formagao de
mancha roxa, ou seja, sinais comuns em coletas rotineiras de sangue e de baixo risco a saude
do doador. A aluna de pds-graduacio responsavel pela execugio do projeto acompanhara o
voluntario para certificar-se de seu bem-estar antes, durante e ap6s a coleta, liberando-o
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somente apos sua confirmagdo de estar apto a retomar a suas atividades pessoais. Caso
seja verificado mal-estar (ex: devido a diminuicio da pressdo sanguinea arterial) antes, durante
ou apods a coleta do sangue, a aluna responsadvel pela pesquisa buscara auxilio médico. A
pesquisa sera realizada na Universidade Federal de Lavras ou nas residéncias dos voluntarios,
portanto o Unico risco ao qual os voluntarios ser3o expostos sera o deslocamento até o local do
estudo. Qualquer dano devera ser reparado de acordo com as Resolu¢cdes CNS 196/96 e 466/12
e sera de inteira responsabilidade dos pesquisadores.

VI - BENEFiCl0S

A sua participagdo no estudo ndo acarretara em custos e ndo sera disponibilizada parz
vocé qualquer compensacdo financeira adicional, exceto no caso de danos decorrentes dz
pesquisa. Com a sua participaco nesta pesquisa, vocé estard contribuindo com estudos que
pretende obter informagdes sobre a eficacia de alimentos funcionais de baixo custo, sendc
possivel, assim, a disponibilizac3o desse tipo de produto para a populagdo de baixa renda.

VII - RETIRADA DO CONSENTIMENTO

Vocé tem a liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e deixar de
participar do estudo, sem precisar se justificar e sem qualquer prejuizo ao atendimento a que
poderia ter em qualquer departamento da UFLA. Vocé podera também, apds terem sido
realizados os ensaios com seu sangue e as analises antropomeétricas, retirar seu consentimento
acerca da publicagdo dos resultados obtidos durante as analises com os mesmos.

VIIl — CRITERIOS PARA SUSPENDER OU ENCERRAR A PESQUISA

A pesquisa sera encerrada ao final das coletas de amostra para determinacdo dos
exames bioquimicos e da avaliagdo nutricional de cada voluntario.

IX - CONSENTIMENTO POS-INFORMACAO

Eu certifico
que, tendo lido as informag8es acima e suficientemente esclarecido (a) de todos os itens, estou

’

plenamente de acordo com a realizagdo do experimento. Assim, eu autorizo a execugdo do
trabalho de pesquisa exposto acima.

Lavras, de de 20 .

NOME (legivel) RG

ASSINATURA

ATENCAO: A sua participacio em qualquer tipo de pesquisa é voluntaria. Em caso de duvida
quanto aos seus direitos, escreva para o Comité de Ftica em Pesquisa em seres humanos da
UFLA. Endereco — Campus Universitario da UFLA, Pré-reitoria de pesquisa, COEP, caixa postal
3037. Telefone: 3829-5182 — falar com Marcia.

Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma cépia sera
arquivada com o pesquisador responsdvel e a outra serd fornecida a vocé.

No caso de qualquer emergéncia entrar em contato com o pesquisador responsdvel no
Departamento de Ciéncia dos Alimentos. Telefones de contato: 35 3829 1013 (professor Jodo de
Deus) ou (35) 38294544 (professora Isabela Coelho de Castro).

26



