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            Folheto_informativo_aos_estudantes_2012_vs01.docx Página 1 de 14 Trabalho de Investigação sobre “Resposta glicémica a diferentes nutrientes” a realizar no ano de 2012 (Bioquímica I) 1 Introdução .................................................................................................................................................................... 1 2 O estudo da resposta glicémica a nutrientes nas aulas práticas de Bioquímica I .................................................. 2 3 Respostas a dúvidas possíveis ..................................................................................................................................... 4 4 Técnica de doseamento da glicemia no sangue capilar ............................................................................................ 5 5 Inquéritos ..................................................................................................................................................................... 7 Declaração de Consentimento Informado .......................................................................................................................... 8 6 Notas sobre como fazer o Relatório. .......................................................................................................................... 9 7 Ficha individual para ser preenchida pelos estudantes que participam como objetos de estudo nas aulas de Glicemia 1-2. ........................................................................................................................................................................ 13 8 Notas sobre algumas das preparações comerciais a testar nas aulas de Glicemia 1-2......................................... 14 9 Bibliografia ................................................................................................................................................................ 14 1 Introdução O estudo experimental da resposta glicémica a um nutriente que contenha glicose ou que a possa gerar e a comparação com a resposta a nutrientes sem essa característica é um exercício que pode ser muito instrutivo para um futuro médico. Só atentando na complexidade dos variados processos homeostáticos envolvidos se poderá explicar o fenómeno intrigante de a glicemia, no indivíduo normal, aumentar de forma tão modesta depois da ingestão de glicose. De facto, pelo menos à primeira vista, pode parecer surpreendente que, existindo, num indivíduo adulto, cerca de 12 g de glicose livre 1 , a ingestão de, por exemplo, algo como 5-10 vezes esse valor em glicose só provoque subidas de glicemia na ordem dos 20-40% [1]. Nada substitui a observação direta dos fenómenos: a leitura de artigos ou livros é muito rica de ensinamentos, mas são vivências “em segunda mão” que jamais substituirão o que vemos com os próprios olhos. Além disto, só a observação direta, ainda que parcelar, de um dado fenómeno permite cultivar a ideia que a Ciência não “nasce nos livros”, mas que resulta da reflexão sobre fenómenos observados, da formulação de hipóteses explicativas e da realização de experiências que visam testar essas hipóteses. Para além das interrogações que a observação da curva de glicemia 2 associada à ingestão de glicose pode suscitar (Porque sobe tão pouco? Porque desce tão depressa? Porque é diferente em diferentes indivíduos? Será que ingerindo o dobro da dose de glicose temos subidas de glicemia que também aumentam para o dobro?), as curvas de glicemia associadas à ingestão de outros nutrientes também podem motivar reflexões instrutivas. Testar a resposta glicémica à ingestão de frutose, sacarose, maltodextrinas 3 , amido ou à simples ingestão de água (que representa, no fundo, prolongar no tempo do estudo o estado nutricional do início da experiência) permite apenas mostrar como se comporta a concentração da glicose plasmática em resposta a 1 Cerca de 12 L de líquido extracelular com uma concentração de cerca de 1 g/L. 2 A glicemia é a concentração de glicose no plasma sanguíneo. No contexto deste texto “curva de glicemia” é o gráfico glicemia versus tempo. Aqui, tempo é um intervalo que compreende um momento antes da ingestão e uma série de momentos após a ingestão de um determinado nutriente. 3 Maltodextrinas são polímeros de glicose com massa molecular heterogénea que resultam da hidrólise parcial do amido. São usadas como suplemento dietético quando se pretende corrigir situações de hipoglicemia como, por exemplo, quando há défice congénito de enzimas envolvidas na oxidação dos ácidos gordos. Para mais informações sobre a preparação comercial que será usada nas aulas (Fantomalte ® da Nutricia) ver Capítulo 8). 
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 Trabalho de Investigação sobre “Resposta glicémica a diferentes nutrientes”
 a realizar no ano de 2012 (Bioquímica I)
 1 Introdução .................................................................................................................................................................... 1
 2 O estudo da resposta glicémica a nutrientes nas aulas práticas de Bioquímica I .................................................. 2
 3 Respostas a dúvidas possíveis ..................................................................................................................................... 4
 4 Técnica de doseamento da glicemia no sangue capilar ............................................................................................ 5
 5 Inquéritos ..................................................................................................................................................................... 7
 Declaração de Consentimento Informado .......................................................................................................................... 8
 6 Notas sobre como fazer o Relatório. .......................................................................................................................... 9
 7 Ficha individual para ser preenchida pelos estudantes que participam como objetos de estudo nas aulas de Glicemia 1-2. ........................................................................................................................................................................ 13
 8 Notas sobre algumas das preparações comerciais a testar nas aulas de Glicemia 1-2......................................... 14
 9 Bibliografia ................................................................................................................................................................ 14
 1 Introdução O estudo experimental da resposta glicémica a um nutriente que contenha glicose ou que a possa gerar
 e a comparação com a resposta a nutrientes sem essa característica é um exercício que pode ser muito instrutivo para um futuro médico.
 Só atentando na complexidade dos variados processos homeostáticos envolvidos se poderá explicar o fenómeno intrigante de a glicemia, no indivíduo normal, aumentar de forma tão modesta depois da ingestão de glicose. De facto, pelo menos à primeira vista, pode parecer surpreendente que, existindo, num indivíduo adulto, cerca de 12 g de glicose livre1, a ingestão de, por exemplo, algo como 5-10 vezes esse valor em glicose só provoque subidas de glicemia na ordem dos 20-40% [1]. Nada substitui a observação direta dos fenómenos: a leitura de artigos ou livros é muito rica de ensinamentos, mas são vivências “em segunda mão” que jamais substituirão o que vemos com os próprios olhos. Além disto, só a observação direta, ainda que parcelar, de um dado fenómeno permite cultivar a ideia que a Ciência não “nasce nos livros”, mas que resulta da reflexão sobre fenómenos observados, da formulação de hipóteses explicativas e da realização de experiências que visam testar essas hipóteses.
 Para além das interrogações que a observação da curva de glicemia2 associada à ingestão de glicose pode suscitar (Porque sobe tão pouco? Porque desce tão depressa? Porque é diferente em diferentes indivíduos? Será que ingerindo o dobro da dose de glicose temos subidas de glicemia que também aumentam para o dobro?), as curvas de glicemia associadas à ingestão de outros nutrientes também podem motivar reflexões instrutivas. Testar a resposta glicémica à ingestão de frutose, sacarose, maltodextrinas3, amido ou à simples ingestão de água (que representa, no fundo, prolongar no tempo do estudo o estado nutricional do início da experiência) permite apenas mostrar como se comporta a concentração da glicose plasmática em resposta a
 1 Cerca de 12 L de líquido extracelular com uma concentração de cerca de 1 g/L. 2 A glicemia é a concentração de glicose no plasma sanguíneo. No contexto deste texto “curva de glicemia” é o gráfico glicemia versus tempo. Aqui, tempo é um intervalo que compreende um momento antes da ingestão e uma série de momentos após a ingestão de um determinado nutriente. 3 Maltodextrinas são polímeros de glicose com massa molecular heterogénea que resultam da hidrólise parcial do amido. São usadas como suplemento dietético quando se pretende corrigir situações de hipoglicemia como, por exemplo, quando há défice congénito de enzimas envolvidas na oxidação dos ácidos gordos. Para mais informações sobre a preparação comercial que será usada nas aulas (Fantomalte ® da Nutricia) ver Capítulo 8).
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 estes nutrientes, mas seguramente motivará perguntas cujas respostas radicam na compreensão da sua digestão, absorção e metabolismo.
 Em todos estes casos a observação das curvas de glicemia e a pesquisa bibliográfica que esta pode motivar são sempre ricas de ensinamentos e, sobretudo, podem ajudar a cultivar o hábito de procurar ativamente informação.
 No presente ano letivo (2012-2013), para além de se estudar o efeito de nutrientes elementares, decidiu-se testar também o efeito (na glicemia) de um suplemento dietético usado pelos doentes que sofrem de fenilcetonúria. Nestes doentes existe défice congénito da enzima que catalisa o primeiro passo do catabolismo da fenilalanina. A fenilalanina é um aminoácido que faz parte da constituição de todas as proteínas da dieta e, quando o seu catabolismo está prejudicado, acumula-se no organismo atingindo concentrações tóxicas. Por isso aos doentes com fenilcetonúria, recomenda-se uma dieta pobre em proteínas mas, porque os aminoácidos são imprescindíveis, também se usam, como suplemento dietético, preparações comerciais que contêm diversos aminoácidos mas não contêm fenilalanina [2]. É uma destas preparações (PKU cooler ®) que será testada nas aulas práticas. Para se poder distinguir o efeito provocado pela mistura de aminoácidos dos restantes constituintes presentes no PKU cooler foi preparada uma mistura que contém os constituintes de natureza glicídica presentes no PKU cooler e que será usada como controlo (Mistura controlo do PKU cooler; ver Capítulo 8).
 Os estudos que podem ser realizados no contexto de aulas práticas de Bioquímica I só com alguma generosidade se podem designar de “Investigação Científica”. Afinal, trata-se apenas de repetir (ou quase) com escassez de meios e de tempo algo que já foi feito por outros, deixando de lado uma panóplia de doseamentos e estudos complementares que, eventualmente, ajudariam a clarificar os mecanismos envolvidos. No entanto, continuamos a chamar “Trabalho de Investigação” ao estudo que propomos realizar nas aulas práticas de Bioquímica I, porque, para os estudantes e para os docentes que nunca o realizaram é um trabalho de investigação real. Além disso, se, como se propõe, os resultados obtidos nas diferentes turmas forem compartilhados por todos os estudantes, a quantidade de informação suscetível de análise é muito ampla e pode servir de motivação para o estudo de temáticas (como a Bioestatística) que são ensinadas em Introdução à Medicina e aprofundar a interdisciplinaridade na FMUP. No caso concreto esta interdisciplinaridade pode traduzir-se na aplicação de métodos estatísticos ao problema concreto da análise de dados obtidos nas aulas práticas de Bioquímica I.
 Assim, definem-se como objetivos deste trabalho (i) estudar a resposta glicémica a diferentes nutrientes
 e (ii) usar este estudo como ponto de partida para o ensino do metabolismo de nutrientes, assim como para a aprendizagem de métodos experimentais e de análise de resultados.
 2 O estudo da resposta glicémica a nutrientes nas aulas práticas de Bioquímica I Tendo em conta os considerandos referidos, os estudantes do 1º ano do Mestrado Integrado em
 Medicina são convidados a participar, quer como investigadores aprendizes, quer como objetos de estudo, num trabalho designado “Resposta glicémica a nutrientes” e que envolverá no total 1+4 aulas práticas no ano letivo de 2012/2013 (ver Tabela 1). Tabela 1
 Semana que se inicia a...
 Título da aula
 1 de outubro Apresentação e planificação das aulas de Glicemia e de Journal Club. 15 de outubro Trabalho de investigação - Glicemia 1. Doseamento da glicemia após a ingestão de
 diferentes nutrientes. 22 de outubro Trabalho de investigação - Glicemia 2. Doseamento da glicemia após a ingestão de
 diferentes nutrientes. 12 de novembro Trabalho de investigação - Glicemia 3. Avaliação dos resultados obtidos na turma e
 início da preparação de relatórios que poderá incluir a aprendizagem de testes estatísticos que sejam importantes para a realização desses relatórios.
 3 de dezembro Trabalho de investigação - Glicemia 4. Crítica e discussão dos relatórios apresentados.
 Neste trabalho serão medidas glicemias usando um método que já tem sido utilizado em anos
 anteriores. A glicemia será medida no sangue capilar obtido por picada (com lancetas descartáveis) de um dedo da mão (ver Capítulo 4). Esta técnica e o método de doseamento (que inclui o uso de tiras reativas e instrumentos eletrónicos de leitura) são, correntemente, usados por doentes diabéticos para autocontrolo da
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 glicemia. No contexto das aulas práticas, os estudantes registarão a glicemia no início da aula e em intervalos de tempos especificados após a ingestão de nutrientes.
 Na primeira aula prática do ano (semana que se inicia a 1/10/2012), os estudantes serão esclarecidos sobre o protocolo experimental (ver à frente), podendo levantar todas as dúvidas. Também nessa aula se aplicarão inquéritos com o objetivo de recolher toda a informação necessária para selecionar os estudantes que poderão ser objeto de estudo, saber quem tem a generosidade de se oferecer nessa qualidade e de escolher os nutrientes específicos que cada um vai ingerir nas aulas de Glicemia 1 e Glicemia 2 (ver Capítulo 5). Depois de informados acerca dos objetivos do estudo, os estudantes voluntários assinarão uma “Declaração de consentimento informado” (ver Capítulo 5).
 Nesta primeira aula também se definirá, tendo em conta o horário da aula prática, em que estado nutricional cada aluno voluntário irá realizar o ensaio; na Tabela 2 estão definidas as dietas prévias de tipo A e B para cada caso, sendo desejável que a maioria dos estudantes escolha uma das opções de tipo A. Em cada turma o número de estudantes voluntários que escolhem uma opção de tipo A deve ser, pelo menos, o dobro das opções de tipo B.
 Tabela 2: Estado nutricional prévio. Em cada turma as dietas prévias de tipo A têm de ser, pelo menos, o dobro das B. Hora da aula Dieta prévia tipo A Dieta prévia tipo B 8:30 1A- Jejum de, pelo menos, 2 h e 30 min. No caso
 de tomar pequeno-almoço este deve terminar antes das 6:00 e constar apenas de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água.
 1B-Pequeno almoço terminado antes das 8:00. Pode ser ou não “à inglesa”, mas deve ser rico em carbohidratos e ser semelhante nas aulas de Glicemia 1 e 2.
 14:00 2A- Pequeno-almoço a gosto (pode ser “à inglesa”) terminado antes das 8:00. Faz também uma refeição constando de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água que termina antes das 11:30 ficando sem ingerir mais nada (exceto água) até à hora da aula.
 2B- Almoço habitual terminado antes das 13:30.
 16:30 3A-Pequeno almoço a gosto (pode ser “à inglesa”) terminado antes das 10:30. Faz também uma refeição constando de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água que termina antes das 14:00 ficando sem ingerir mais nada (exceto água) até à hora da aula.
 3B- Almoço habitual terminado antes das 14:00. Caso o almoço seja mais cedo, o aluno deve lanchar o que desejar e terminar esse lanche antes das 16:00.
 Na Tabela 3 estão definidos os nutrientes/doses que irão ser testados nas aulas.
 Tabela 3: As doses dos glicídeos apontadas na tabela referem-se à dose equivalente em monossarídeo. Assim porque, no caso dos dissacarídeos, a massa molecular por mole de resíduo de monossacarídeo é de 171g/mole e não de 180g/mole a dose real a usar é de 28,5 g. No caso do amido (cerca de 162g/mole de resíduo de glicose) a dose equivalente é de 27 g. Os glicídeos são ingeridos em solução (ou, no caso do amido, em suspensão) em água. Nos casos do PKU cooler 20 ®, da mistura controlo do PKU cooler 20, do Fantomalte ® e da farinha Maizena são apresentados dados adicionais no Capítulo 8.
 nº do composto/dose composto e dose equivalente de monossacarídeo 1 glicose 30 g 2 glicose 60 g 3 frutose 30 g 4 maltodextrinas (Fantomalte ®) 30 g 5 sacarose 30 g 6 amido de milho (farinha “Maizena” ®) 30 g 7 água 8 PKU cooler 20 ® 9 Mistura controlo do PKU cooler 20
 Os estudantes serão divididos em dois grupos. No primeiro grupo, a cada estudante objeto de estudo
 será atribuído um par de nutrientes sendo que um dos elementos desse par será, obrigatoriamente, glicose na dose de 30 g e o outro um dos nutrientes/doses listados na Tabela 3 com os números 2 a 7. No segundo grupo de estudantes, o par de nutrientes tem, na Tabela 3, os números 8 e 9.

Page 4
						

Folheto_informativo_aos_estudantes_2012_vs01.docx
 Página 4 de 14
 Nalgumas turmas os estudantes começarão por testar a glicose 30 g (ou a Mistura Controlo do PKU coller 20) na aula de Glicemia 1 ingerindo o outro nutriente/dose (ou PKU cooler 20) na aula de Glicemia 2; nas outras turmas a ordem será invertida. As colheitas de sangue capilar decorrem durante a aula e os tempos estão especificados na Fig. 1.
 Ao longo das aulas de Glicemia 1-2 os estudantes objetos de estudo preencherão uma ficha que é mostrada no Capítulo 7. Em cada turma será eleito ou nomeado um coordenador que, auxiliando o docente, se encarregará, de zelar para que as fichas sejam corretamente preenchidas e de as colocar numa capa própria que estará na sala de aulas. O coordenador deverá também reunir toda a informação pertinente para que, na aula de glicemia 3, os resultados da turma estejam disponíveis para análise pelos alunos da turma.
 Fig. 1: Esquema do procedimento experimental nas aulas de Glicemia 1 e Glicemia 2. O tempo de jejum varia com a opção escolhida e a hora da aula (ver Tabela 2). O tempo de 10 min definido para a ingestão do nutriente é um tempo máximo devendo ser, preferencialmente, mais curto. Durante o tempo do procedimento experimental o aluno deverá reduzir ao mínimo a sua atividade física.
 Tendo em conta o Inquérito mostrado no Capítulo 5, determinar-se-á que estudantes vão testar os diferentes nutrientes.
 Na aula de Glicemia 3 os estudantes desenham gráficos relativos às experiências que decorreram nas suas aulas, definem parâmetros extraídos dos gráficos que considerem interessantes e calculam os seus valores, comparam os valores dos parâmetros entre diferentes nutrientes ou entre diferentes estados nutricionais prévios e treinam tratamentos estatísticos passíveis de serem aplicados aos resultados globais quando os tiverem disponíveis.
 Logo que os resultados de todos os estudantes testados estejam reunidos serão disponibilizados no moodle (num ficheiro Excel) sem qualquer tratamento estatístico. Será tarefa de todos os estudantes, em grupos de 2 a 4 (4 grupos por turma), escrever um Relatório acerca do trabalho realizado. Nesse Relatório devem ser apresentados e discutidos resultados do conjunto do curso (eventualmente complementados com os obtidos na sua turma). Os Relatórios (ver Capítulo 9) devem ser entregues ao respetivo docente até à penúltima aula prática de Bioquímica I, deste modo permitindo a sua correção atempada e a preparação das críticas que o docente apresentará na aula de Glicemia 4.
 3 Respostas a dúvidas possíveis P1-Um aluno pode ser prejudicado na avaliação em Bioquímica I por se recusar a participar como voluntário nas aulas de Glicemia 1-2 ou por se recusar depois de ter aceite? R: Não. P2-Quem são os responsáveis pelo trabalho? R: Em cada turma, o respetivo docente, e o Regente para todo o curso. P3-Existe algum Seguro de Risco associado a este trabalho? R: Não é previsível que ocorra qualquer acidente. No entanto, todos os estudantes estão abrangidos pelo Seguro dos estudantes universitários do ensino público. P4-Os resultados serão anónimos? R: Dentro de cada turma não, porque os estudantes partilharão os seus resultados com os colegas da mesma turma. Porém, no moodle, os resultados globais disponibilizados serão anónimos.
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 4 Técnica de doseamento da glicemia no sangue capilar4 Fig. 2: A figura mostra a parte da frente e de trás do aparelho medidor de glicemias assim como a forma de o abrir e fechar. Dentro do aparelho deve ser recolocado um disco que contém 10 tiras sempre que (na parte superior esquerda do ecrã) apareça a indicação de que essa operação deve ser efetuada. Isto acontece ao fim de 10 medições. Fig. 3: Para medir a glicemia o local onde se vai fazer a picada deve estar lavado e bem seco. Se a pele estiver húmida (por exemplo devido a suor) a formação de uma gota de sangue bem definida não ocorre. A figura mostra como abrir o dispositivo de punção e colocar nele a lanceta cuja ponta se encontra escondida num disco cilíndrico de plástico. Roda-se o disco ¼ de volta e insere-se firmemente a lanceta dentro do dispositivo. Esta operação “arma” o dispositivo; depois de armar o dispositivo a tampa cinzenta deve ser recolocada no seu lugar. Para que o aparelho medidor fique preparado há que segurá-lo com uma das mãos e com a outra puxar e empurrar a pega do medidor. Fig. 4: A operação de puxar e empurrar a pega do medidor faz com que uma tira de medição fique exposta e apareça no ecrã a indicação de que pode fazer-se a análise. Antes de disparar deve encostar-se firmemente a tampa do dispositivo de punção a um dedo. Para disparar aperta-se o botão de disparo. Embora este seja quase impercetível a sensibilidade é menor se se escolher a parte lateral de um dedo e se se variar o dedo picado em diferentes picadas. Apertar a mão e a parte proximal do dedo (mas não junto ao local da picada) pode ajudar à formação da gota de sangue. No caso de ser necessário repetir a picada, estando a lanceta inserida, basta rearmar o dispositivo de punção. Para isto segura-se o dispositivo com uma mão e puxa-se a sua extremidade posterior (azul) com a outra.
 4 O Serviço de Bioquímica da FMUP agradece à Bayer e à LifeScan a oferta dos aparelhos e acessórios usados na medição de glicemias no ano letivo presente e em anos anteriores.
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 Fig. 5: Logo que a gota esteja formada deve encostar-se a extremidade da tira medidora; esta tira contém uma microcâmara que se enche por capilaridade. Só se deve afastar a tira medidora (e o aparelho medidor) do dedo quando o aparelho emitir um bip. É errado colocar a tira medidora por baixo da gota de sangue e esperar que ela pingue para dentro da microcâmara.
 Fig. 6: Alguns segundos após o bip (indicando que a microcâmara se encheu) aparece no ecrã o valor da glicemia capilar em mg/dL. Para preparar o aparelho para uma nova leitura há que rejeitar a tira medidora já usada pressionando a tecla de libertação.
 Fig. 7: Para remover a lanceta do dispositivo de punção há que retirar a tampa. Numa das faces do disco cilíndrico que cobria a ponta da lanceta há um circulo onde se pode espetar a lanceta. Para remover a lanceta segura-se o dispositivo com uma mão e puxa-se a lanceta para fora com a outra. Em algumas aulas poderão estar disponíveis lancetas de cores diferentes. Neste caso um estudante poderá identificar facilmente a sua lanceta pela cor e reutilizá-la em diferentes picadas. Se houver a mínima dúvida acerca da possibilidade de a lanceta que está no dispositivo de punção já ter sido usada por outro estudante esta deve ser rejeitada. Quer as lancetas rejeitadas quer as tiras medidoras já utilizadas devem ser colocadas no recipiente disponibilizado para o efeito.
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 5 Inquéritos Nome e turma: já vem escrito Emails:__________________________________________________________________________ Telefone1:__________________Telefone2:____________________Turma:_____ Data:____/10/2011 Parte do inquérito que tem como objetivo definir quem pode participar no estudo na qualidade de “objeto de estudo”
 Sim Não
 a) Fui diagnosticado como tendo Diabetes Mellitus. b) Fui diagnosticado como tendo Acromegalia ou Nanismo Hipofisário. c) Sofro de uma doença metabólica congénita. d) Tomo regularmente glicocorticoides ou estou neste momento a tomar glicocorticoides. e) Sou mulher e estou grávida. O meu peso é ____kg e a minha altura é ______metros. f) O meu Índice de Massa Corporal (kg/m2) é de ________. Este valor é superior a 30. g) Outro dado que entenda dever referir:
 _____________________________________________________________________________________ _____________________________________________________________________________________
 Só os estudantes que responderam “Não” a todas as perguntas acima são selecionáveis como objetos de estudo. Se respondeu “Sim” a alguma das alíneas termine aqui o seu inquérito. Parte do inquérito que tem como objetivo saber se o estudante aceita ser “objeto de estudo” Sim Não a) Considero-me, em termos genéricos, esclarecido acerca do interesse didático e científico do
 estudo intitulado “Resposta glicémica a nutrientes”.
 b) Farei todos os esforços para me apresentar nas aulas de Glicemia 1-2 tendo cumprido, em todas elas, uma das Dietas prévias apresentadas na Tabela 3 do “Folheto informativo aos estudantes” (sempre a mesma nas 2 aulas).
 c) Estou informado de que não sofrerei qualquer penalização na minha classificação na unidade curricular de Bioquímica I se recusar ser voluntário para ser “objeto de estudo” no estudo proposto.
 d) Sei que posso pedir informações complementares aos docentes, quer diretamente, quer usando o moodle da unidade curricular de Bioquímica I.
 e) Concordo em participar como “objeto de estudo” no trabalho intitulado “Resposta glicémica a nutrientes”.
 Só os estudantes que responderam “Sim” a todas as perguntas desta série são selecionáveis como objetos de estudo. Se respondeu “Não” em alguma das alíneas desta série termine aqui o seu inquérito. Parte do inquérito que tem como objetivo ajudar a definir que tipo de nutriente vai testar nas aulas de Glicemia 1-2 assim como a dieta prévia.
 Sim Não
 a) Sinto-me mal quando ingiro fruta ou sacarose ou frutose. (A resposta afirmativa exclui o aluno da ingestão de frutose , sacarose, PKU cooler e Mistura Controlo do PKU cooler.)
 b) Estou disponível para ingerir qualquer dos nutrientes referidos na Tabela 3 do “Folheto informativo aos estudantes” (ver abaixo). Para facilitar o trabalho da equipa docente, não menciono qualquer preferência. Se respondeu sim, salte para a pergunta e).
 c)
 Se for selecionado para participar como “objeto de estudo” estou disponível para qualquer das nutrientes/doses numerados de 2 a 9 na Tabela acima (Tabela 3 do “Folheto informativo aos estudantes”), mas preferia testar, por esta ordem, os nutrientes que têm os números:
 (1º) (2º) (3º) (4º) (5º) (6º) (7º)
 Tabela 3 do “Folheto informativo aos estudantes” nº/dose Nutriente/dose nº/dose Nutriente/dose
 2 glicose 60 g 6 farinha “Maizena” ® 30 g 3 frutose 30 g 7 água 4 Fantomalte ® 30 g 8 PKU cooler 20 ® 5 sacarose 30 g 9 Mistura controlo do PKU cooler 20

Page 8
						

Folheto_informativo_aos_estudantes_2012_vs01.docx
 Página 8 de 14
 d) Pretendo participar como “objeto de estudo”, mas não estou disponível para testar os nutrientes/doses que, na Tabela 3,
 têm os números: , , , , , ,
 e) Tenho aula às 8:30/14:00/16:30 (sublinhar a hora da sua aula) e estou disponível para cumprir as normas relativas à dieta prévia correspondente ao horário da minha turma (ver Tabela abaixo).
 Tabela 2 do “Folheto informativo aos estudantes Hora da aula
 Dieta prévia tipo A Dieta prévia tipo B
 8:30 1A- Jejum de, pelo menos, 2 h e 30 min. No caso de tomar pequeno-almoço este deve terminar antes das 6:00 e constar apenas de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água.
 1B-Pequeno-almoço terminado antes das 8:00. Pode ser ou não “à inglesa”, mas deve ser rico em carbohidratos e ser semelhante nas aulas de Glicemia 1 e 2.
 14:00 2A- Pequeno-almoço a gosto (pode ser “à inglesa”) terminado antes das 8:00. Faz também uma refeição constando de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água que termina antes das 11:30 ficando sem ingerir mais nada (exceto água) até à hora da aula.
 2B- Almoço habitual terminado antes das 13:30.
 16:30 3A-Pequeno-almoço a gosto (pode ser “à inglesa”) terminado antes das 10:30. Faz também uma refeição constando de um pão (50 g de pão branco) com manteiga, ovo, carne ou peixe + água que termina antes das 14:00 ficando sem ingerir mais nada (exceto água) até à hora da aula.
 3B- Almoço habitual terminado antes das 14:00. Caso o almoço seja mais cedo, o aluno deve lanchar o que desejar e terminar esse lanche antes das 16:00.
 Escolha uma das opções: 1-Para facilitar o trabalho da equipa docente, não menciono qualquer preferência aceitando cumprir a dieta prévia (tipo A ou tipo B) que me for atribuída. 2-Apenas estou disponível para cumprir a dieta prévia de tipo A (mais exigente). 3-Apenas estou disponível para cumprir a dieta prévia de tipo B.
 f) Observações (por exemplo: intenção com hipóteses de êxito de mudar de turma mantendo ou não a hora da aula prática de Bioquímica, a turma para que está a tentar mudar, etc.). ___________________________________________________________________________________ ___________________________________________________________________________________
 Declaração de Consentimento Informado
 D E C LA RA ÇÃ O D E CO N SE N T I M E N T O Considerando a “Declaração de Helsínquia” da Associação Médica Mundial
 (Helsínquia 1964; Tóquio 1975; Veneza 1983; Hong Kong 1989; Somerset West 1996 e Edimburgo 2000)
 Designação do Estudo: Resposta glicémica a diferentes nutrientes (trabalho prático de Bioquímica I FMUP) Eu, abaixo-assinado, compreendi a explicação que me foi fornecida acerca do projeto de caráter didático e investigacional que se tenciona realizar, bem como do estudo em que serei incluído. Foi-me dada oportunidade de fazer as perguntas que julguei necessárias e a todas obtive resposta satisfatória. Tomei conhecimento de que, de acordo com as recomendações da Declaração de Helsínquia5, a informação ou explicação que me foi prestada versou os objetivos, os métodos, os benefícios previstos, os riscos potenciais e o eventual desconforto. Além disso, foi-me afirmado que tenho o direito de recusar a todo o tempo a minha participação no estudo, sem que isso possa ter como efeito qualquer prejuízo na minha avaliação na unidade curricular de Bioquímica I. Por isso, consinto que me seja aplicado o método proposto pelo investigador. Data: ____ / _________________ / 2012
 Assinatura do estudante: ___________________________________________________________________
 5 http://www.republicadireito.com/tabelas/upload/DeclHelsinquiaEdimburgo.pdf (consultado no dia 27/8/2012)
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 6 Notas sobre como fazer o Relatório. Independentemente de terem sido ou não “objeto de estudo” todos os estudantes deverão apresentar, em
 grupos de 2 a 4 (4 grupos por turma), um Relatório (ver Tabela 1) relativo ao estudo “Resposta glicémica a diferentes nutrientes”. O Relatório será tido em conta na avaliação contínua das aulas práticas.
 Para facilitar a elaboração do Relatório será aconselhável que este seja formalmente dividido em, pelo menos, 5 capítulos: (1) uma Introdução onde se apresentam os objetivos do trabalho apresentado, (2) um capítulo onde se descreve sumariamente o Método que foi utilizado nas aulas, (3) um outro onde se mostram os Resultados que se querem destacar, (4) um outro onde se discutem os resultados (Discussão) interpretando-os à luz de dados colhidos na pesquisa bibliográfica realizada e (5) as Referências Bibliográficas. A não ser que o docente da turma especifique uma norma diferente, o número de páginas será no máximo de 5 (incluindo anexos e figuras) e o tamanho de letra deve ser 12.
 Ao fazer o Relatório os estudantes devem incidir a sua atenção sobre os aspetos que acham mais interessantes e, porque a correção científica é exigível, terão de estudar, pesquisar e ouvir os conselhos dos docentes.
 Entre os parâmetros passíveis de análise destacaríamos a glicemia antes da ingestão do nutriente (denominada glicemia basal). Neste caso, seria interessante saber se as médias das glicemias basais são afetadas pelas diferentes dietas prévias mostradas na Tabela 2 (estado nutricional prévio). O desenho de gráficos de barras com as médias das glicemias basais em cada uma das 6 dietas prévias poderá levar a intuir se as médias são ou não muito diferentes e se há semelhanças entre algumas dessas dietas prévias.
 A dispersão dos resultados dentro de cada uma das 6 dietas prévias pode servir para intuir se as eventuais diferenças entre as médias são ou não de valorizar, ou seja, se as diferenças no estado nutricional prévio provocaram diferenças estatisticamente significativas nas glicemias basais.
 Os estudantes poderão procurar aprender métodos estatísticos adequados para saber se há evidência estatística de que as diferenças entre as médias das diferentes dietas prévias (1A a 3B) não são resultado do acaso, ou seja, se as diferenças encontradas são estatisticamente significativas. Também poderão, eventualmente, separar apenas dois grupos (Dietas tipo A e tipo B) e ver, com um número maior de resultados em cada grupo, se as médias das duas Opções são diferentes e também se, neste caso, se obtém significado estatístico.
 Na Discussão, devem tentar explicar os resultados à luz dos conhecimentos que têm (ou podem adquirir) acerca (i) dos efeitos da ingestão de nutrientes e do jejum na glicemia, (ii) da digestão, absorção e vias metabólicas envolvidas na formação de glicose sanguínea a partir desses nutrientes, (iii) do efeito que a glicemia tem na secreção de hormonas, (iv) do efeito destas no armazenamento de glicogénio e na oxidação de glicose pelos tecidos do organismo e (v) na sua produção endógena.
 O desenho de gráficos glicemia versus tempo para um dado nutriente pode mostrar (ou não) a existência de algo em comum na resposta glicémica dos diferentes estudantes que o ingeriram. A descrição do que há em comum nos gráficos correspondentes a um nutriente com o que há em comum nos gráficos correspondentes a outro nutriente diferente pode levar os estudantes a fazer perguntas.
 Uma delas pode ser: “Será legítimo inferir dos resultados que um nutriente N1 provoca picos de glicemia mais baixos que um nutriente N2?” Eventualmente uma resposta adequada a esta pergunta pode passar por uma análise estatística complexa, mas o primeiro passo na procura de uma resposta pode ser relativamente simples: será necessário, para evitar respostas equívocas, clarificar a pergunta e formulá-la de forma mais rigorosa. Uma pergunta mais rigorosa poderá passar por definir, previamente, um parâmetro que clarifique o que se entende por “pico de glicemia”. Será que estamos a referir-nos ao valor da glicemia ou à diferença em relação à basal? E quando a glicemia desce também queremos chamar ao valor mais baixo (ou à diferença em relação à basal) “pico de glicemia”?
 Admitamos que, no caso do aluno X os gráficos glicemia versus tempo eram, quando ingeriu glicose na dose de 30 g (nutriente/dose N1) e quando ingeriu um outro nutriente/dose N2, os que se mostram na Fig. 8.
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 Fig. 8: Glicemias versus tempo com a ingestão dos nutrientes N1e N2.
 Com os dados disponíveis podemos facilmente calcular a diferença “glicemia no tempo t – glicemia no tempo zero” para cada um dos nutrientes e para cada um dos tempos e construir um gráfico como o que mostra a Fig. 9.
 Fig. 9: Diferença “glicemia no tempo t – glicemia no tempo zero” versus tempo.
 Chamemos “∆ máximo” às diferenças em que o valor absoluto (glicemia no tempo t – glicemia no tempo zero) tem um valor máximo e, consoante “∆ máximo” corresponda a uma subida ou a uma descida na glicemia, vamos atribuir ao valor um sinal positivo ou negativo: neste caso teríamos “∆ máximo” para a glicose 30 g, 30 mg/dL e para N2, -27 mg/dL.
 Eventualmente, podemos construir uma Tabela (ver Tabela 4) em que alinhamos resultados de estudantes que ingeriram os mesmos nutrientes (Alunos 1-7). Uma análise sumária desta Tabela e a construção de um gráfico adequado (ver Fig. 10) mostra que a glicose provocou um “∆ máximo” mais elevado que o nutriente N2 e que este pareceu mesmo provocar descida da glicemia (ou não impediu uma descida de glicemia que se processou devido a outra causa). Os estudantes poderão aprender que um teste t de Student emparelhado6 é, neste caso, o teste adequado para testar a hipótese de que não há diferença estatisticamente significativa entre as médias dos “∆ máximos” dos dois nutrientes.
 Os dados na Tabela 4 e na Fig. 10 foram, obviamente, inventados. É muito provável que, ao alinharmos os resultados obtidos nas aulas, seja óbvio concluir que, no estado nutricional que resulta de uma dieta prévia de tipo B (ver Tabela 2), a interferência da refeição anterior na glicemia inviabiliza a análise comparativa entre os nutrientes testados. Por isso, é de prever que, nos estudos de comparação entre nutrientes, apenas os resultados obtidos nos estudantes que fizeram uma dieta prévia de tipo A tenham interesse.
 6 Para obter informações úteis para aplicar estes testes, os estudantes podem consultar os seguintes endereços: http://stat2.med.up.pt/cursop/index.html e http://faculty.vassar.edu/lowry/webtext.html. Neste último endereço, os capítulos 11 e 12 podem ser particularmente úteis.
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 No entanto não é de excluir a possibilidade de que a comparação dos resultados relativos a um dado nutriente entre estudantes em estados nutricionais distintos se revele interessante e seja motivo de reflexão.
 Tabela 4
 “∆ máximo em valor absoluto” "Diferenças em cada aluno" glicose 30 g N2 glicose 30 g - N2 Aluno 1 30 -27 57 Aluno 2 30 -12 42 Aluno 3 28 -10 38 Aluno 4 50 -20 70 Aluno 5 35 -12 47 Aluno 6 25 -35 60 Aluno 7 29 -12 41 Média 30,0 -27,0 57,0
 Fig. 10: Gráfico correspondente aos dados apresentados na última coluna da Tabela 4.
 Outros parâmetros que poderão ser objeto de análise são o valor de ∆ glicemia num dado tempo (∆ glicemia no tempo 120 min, por exemplo), o tempo em que se atingiu um máximo (ou um mínimo) para cada nutriente, a área sob (ou sobre) a curva entre o tempo zero e um dos outros tempos do ensaio, etc.
 Na Fig. 11 mostra-se o que, considerando o tempo 120 min, se costuma entender, classicamente, por “área sob a curva” (area under the curve; AUC). No entanto, no caso do presente estudo em que os intervalos de tempo entre picadas são iguais, um outro parâmetro de cálculo mais simples e com significado idêntico pode ser usado: o somatório dos valores de “∆ glicemia” nos tempos 30, 60, 90 e 120 min.
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 Fig. 11: No lado esquerdo mostra-se que a “área sob a curva” pode ser calculada somando as áreas dos triângulos e dos retângulos desenhados com base no gráfico mostrado na Fig. 9 para o caso da glicose 30 g. No caso do nutriente N2 seria talvez mais correto escrever “área sobre a curva” ou, simplesmente continuar a escrever “área sob a curva” (AUC) e atribuir ao somatório das áreas a cheio um valor negativo. Assim, no caso N1 (A) e N2 (B) os valores da AUC seriam, respetivamente, 1230 min mg/dL e -1695 min mg/dL.
 Quer no caso em que se queiram comparar as “áreas sob a curva” ou os “somatórios dos valores de ∆
 glicemia” entre os diversos nutrientes, quer quando os objetos de comparação são outros parâmetros, os estudantes poderão optar por, simplesmente, fazer as médias dos valores obtidos para cada nutriente e, desenhando gráficos de barras, descrever as diferenças e as semelhanças entre os diversos nutrientes. Quando os nutrientes em comparação foram ingeridos pelo mesmo aluno (ver Tabela 4) é adequado usar o teste t de Student emparelhado para comparar os valores de um dado parâmetro associado a esses nutrientes. Quando o emparelhamento não é legítimo, outros testes estatísticos (mais ou menos sofisticados) podem ser utilizados.
 Em qualquer dos casos, só depois de formular as questões e de as clarificar é que será possível procurar testes adequados à obtenção de respostas.
 Em todos os casos, as explicações de índole Bioquímica (vias metabólicas, mecanismos de regulação, etc.) que poderão explicar os resultados que forem obtidos devem ser procuradas consultando a literatura científica nomeadamente usando a pesquisa eletrónica (por exemplo, consultando o medline: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?db=pubmed).

Page 13
						

Folheto_informativo_aos_estudantes_2012_vs01.docx
 Página 13 de 14
 7 Ficha individual para ser preenchida pelos estudantes que participam como objetos de estudo nas aulas de Glicemia 1-2.
 Já vem escrito: Ficha relativa a NOME DO ALUNO, da turma 01 e do sexo masculino/feminino, que é suposto ter cumprido a dieta prévia 3A, e que nesta aula de Glicemia 1 vai ingerir glicose 30 g. Os dados pedidos nas alíneas 1a, 1b, 1c, 2a e 2b são, de facto, redundantes e servem apenas para confirmar esses dados. 1a) Nome: 1b) Turma
 1c) Sexo 1d) Hoje:
 2a) Resultados relativos à aula de : Glicemia 1 ; Glicemia 2 ; 2b) Nesta aula testei:
 glicose 30 g sacarose 28,5 g glicose 60 g água frutose 30 g amido (farinha “Maizena”) 27 g Fantomalte 28 g Mistura controlo do PKU cooler 20 PKU cooler 20 ®
 2c) Glicemia basal mg/dL
 2d) Glicemia aos 30 min mg/dL 2f) Glicemia aos 90 min mg/dL
 2e) Glicemia aos 60 min mg/dL 2g) Glicemia aos 120 min mg/dL
 Dados relativos à dieta prévia: 3a) Estou a cumprir a dieta prévia (ver Tabela 2 do “Folheto informativo”) assinalada.
 1A ; 2A ; 3A ; 1B ; 2B ; 3B ; Nenhuma destas
 3b) Foi esta dieta prévia que prometi cumprir no Inquérito da 1ª aula prática. Sim Não
 3c) Devido a mudança de turma (estava na turma ), na aula anterior cumpri a dieta e nesta cumpri a
 ; não aplicável
 3d) Estou a cumprir uma dieta prévia correspondente a uma das opções A e antes do início desta
 aula comi um pão com: manteiga ; ovo ; carne ; peixe ; estou em jejum desde ontem; não aplicável
 3e) A refeição “a sério” (pequeno almoço ou almoço) que antecedeu esta aula terminou antes do início desta aula. 3f) Na minha opinião cumpri com rigor a dieta prévia que aceitei seguir no Inquérito que preenchi na 1ª aula prática
 Sim ; Não 3g) Se respondeu “Não” à pergunta 3f) explique quais as diferenças relativamente ao que estava estabelecido. _________________________________________(escreva no verso) 3h) Outros dados que entenda relatar ou sugestões. ____________________________________________ (escreva no verso)
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 8 Notas sobre algumas das preparações comerciais a testar nas aulas de Glicemia 1-2. O PKU cooler 20 ® é, em Portugal, comercializado pela Glutamine, e muita informação relevante
 sobre o produto pode ser encontrada no site que está na nota de rodapé7. Cada embalagem contém, num volume de 174 mL, 18 aminoácidos essenciais e não essenciais mas nenhum deles é a fenilalanina. A massa total de aminácidos é de 24,4 g o que equivale a 20 g de proteína. Para além dos aminoácidos e de vitaminas e minerais uma embalagem de PKU cooler 20 também contém carbohidratos. Num total de 9,2 g há 7,3 g de sacarose, 1,2 g de amido modificado, 0,35 g de dextrinas e 0,35 g de glicose.
 Uma dose de “Mistura Controlo do PKU cooler 20” conterá apenas carbohidratos numa composição aproximada à do PKU cooler 20. Será obtida misturando 7,3 g de sacarose, 1,74 g de Fantomalte ® (ver abaixo) e 0,24 g de glicose.
 O Fantomalte ® é comercializado pela Nutricia e é obtido por hidrólise parcial do amido. Em cada 100 g de pó há 90 g de polissacarídeos (dextrinas de massa molecular variável), 1,5 g de glicose, 4,5 g de maltose e 4 g de água. A partir desta composição pode calcular-se que a quantidade equivalente a 30 g de glicose é de 28 g de Fantomalte.
 A farinha Maizena é amido de milho e a mistura contém cerca de 10% de água (massa/massa). O amido natural é constituído por dois tipos de polímeros de glicose (amilose ou amilopectina) em proporções que dependem da sua origem (que é sempre um vegetal). Antes de o amido ser cozido as moléculas de amido estão organizadas em grânulos e as ligações (não covalentes) entre as moléculas conferem-lhe uma superestrutura cristalina. Nos processos culinários, o cozimento faz com que os grânulos absorvam água e com que a superestrutura cristalina se rompa. Este processo aumenta a digestibilidade do amido porque permite um mais fácil acesso das amílases digestivas às ligações intramoleculares onde a hidrólise ocorre [3]. No entanto, quando o processo de cozimento do amido ocorre apenas na presença de água (sem outros “condimentos”) o aspeto viscoso que a substância adquire e o seu sabor são muito pouco apelativos.
 9 Bibliografia 1. Frayn, K. N. (2012) Regulação Metabólica. Uma perspetiva focada no organismo humano., U.P. Editorial, Porto. 2. Rocha, J. C., Vilarinho, L., Cabral, A., Osório, R. V. & Almeida, M. F. (2007) Consenso para o tratamento nutricional de fenilcetonúria, Acta Pediátrica Portuguesa. 38, 45-54. 3. Stipanuk, M. H. (2006) Biochemical, Physiological, Molecular Aspects of Human Nutrition, 2nd edn, Sunders, Elsevier., St. Louis.
 7 http://www.vitaflousa.com/documents/clinician/PKU_cooler15_doc.pdf. Consultado no dia 27/8/2012. O Serviço de Bioquímica da FMUP agradece à Glutamine a oferta das amostras de PKU cooler que serão usadas nas aulas.
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