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Resumo

INTRODUCAOQO: Uma membrana produzida a partir do biopolimero de cana-de-agucar
(BPCA) foi desenvolvida na Estacdo Experimental de Cana-de-Acucar de Carpina, da
Universidade Federal Rural de Pernambuco. Esta membrana vem sendo utilizada desde 2001
no Ndcleo de Cirurgia Experimental do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal
de Pernambuco (UFPE) em diversos trabalhos experimentais incluindo o seu uso com éxito
para o tratamento de feridas cutaneas em cdes. A doenca venosa cronica (DVC) dos membros
inferiores (MMII) tem alta prevaléncia e a sua manifestacdo clinica mais grave € a Ulcera
varicosa (UV). Varios tipos de materiais sdo empregados em curativos para o tratamento
destas feridas, porém apesar disto ndo h&d uma padronizacdo quanto ao material utilizado.
OBJETIVO: Avaliar o uso da membrana de BPCA em curativos para o tratamento de UV
dos MMII. MATERIAL E METODO: Vinte e cinco pacientes atendidos no ambulatério de
Angiologia e Cirurgia Vascular do Hospital das Clinicas da UFPE e policlinica do salgado, no
municipio de Caruaru, portadores de DVC e UV dos MMII, foram distribuidos de forma
randomizada em dois grupos e submetidos a curativos: o controle, usando dleo de
triglicerideo (11 pacientes) e o experimental, empregando a membrana de BPCA (14
pacientes). Os pacientes foram acompanhados durante o periodo de 120 dias.
RESULTADOS: Foi observada redugdo da area da ferida em ambos os grupos. Néo
ocorreram infec¢fes e manifestacdes clinicas de rejeicdo ao curativo tanto no grupo controle
guanto no grupo experimental. Todos os pacientes, de ambos 0S grupos, apresentaram
diminuicdo da dor sendo possivel a interrupcdo do uso de analgésicos. CONCLUSAO:
Baseado nesses resultados, conclui-se que a membrana de BCPA pode ser utilizada em
curativos para o tratamento de UV dos MMII.

PALAVRAS-CHAVE: Ulcera venosa.Biopolimeros.Cana-de-agucar.Cicatrizagio.Curativo.



Abstract

CONTEXT: A membrane produced from the sugarcane biopolymer has been conducted at
the Sugarcane Experimental Station of the Rural Federal University of Pernambuco in
Carpina. This membrane has been used since 2001 by the Experimental Surgery Center of
Health Sciences of the Federal University of Pernambuco (UFPE) on several experimental
works including its successful use on the treatment of skin wounds in dogs. Chronic venous
disease (CVD) of the lower limbs (LL) has a high prevalence and its most severe clinical
manifestation is the varicose ulcer (VU). Various types of materials are used on the dressings
for treating these wounds.Nevertheless there is no standardization regarding the material
used. OBJECTIVE: Evaluating the use of sugarcane membrane on dressings for the treatment
of lower limb varicose ulcers. MATERIALS AND METHODS: Twenty-five patients were
seen at the clinics of Angiology and Vascular Surgery of ClinicasHospital and Salgado
Polyclinic in Caruaru city. Patients with CVD and UV of the lower limbs, were distributed
randomly into two groups and underwent curatives: the control group, using triglyceride oil
(11 patients) and the experimental one getting sugarcane membranes(14 patients). Patients
were followed for a period of 120 days.RESULTS: There was a reduction in the wounded
area for both groups. There were no clinical signs of infectionsor rejections of the productfor
both control and experimental groups. All patients on both groups showed decreased pain and
possible discontinuation of the use of painkillers. CONCLUSION: Based on these results,
Sugarcane membrane biopolymer may optionally be used for dressings on the treatment of

varicose ulcers of the lower limbs.

KEYWORDS: Varicose ulcer.Biopolymers.Saccharum. Woundhealing. Therapeutics.
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INTRODUCAO

1.1 Apresentacéo do problema

A doenga venosa cronica (DVC) dos membros inferiores (MMII) tem alta prevaléncia
no Brasil e no Mundo™. Ocorre devido auma anormalidade do funcionamento do sistema
venoso causada por uma incompeténcia valvular, associada ou ndo a obstrucdo do fluxo
sanguineo.

A gravidade da DVC do MMII é descrita a partir de uma classificagdo aceita
internacionalmente, o Clinicalmanifestation, Etiologicfactors, Anatomicdistribuitionofdisease,
Pathophysiologicfindings (CEAP), denomidada de CEAP, que por meio de uma pontuacgdo
caracteriza os seussinais clinicos em sete classes, sendo CO (sem sinais de doenca venosa), C1
(telangiectasias e veias reticulares), C2 (veias varicosas), C3 (edema), C4 (alteracOes
subcutaneas; C4a representa alteragdes na pigmentacao e eczema e C4b, lipodermatoesclerose
e atrofia branca), C5 (Ulcera varicosa cicatrizada) e C6 (Ulcera varicosa aberta)®. A
manifestacdo clinica mais grave da DVC dos MMII é a Ulcera aberta.

As Ulceras varicosas cronicas provocam significante impacto social, determinando
limitagdes na qualidade de vida e alteracBes psicoldgicas nos seus portadores, além disso,
apresenta importante impacto econdémico, como perda de dias de trabalho devido a natureza
recorrente, ao longo tempo decorrido entre sua abertura e cicatrizacdo e a presenca de
complicagbes como a infecgéo e a hemorragia.

Varios tipos de materiais sdo atualmente empregados nos curativos para o tratamento
das ulceras varicosas crbnicas, porém apesar disto ndo ha um curativo ou produto, especifico,
que seja comprovadamente mais efetivo na cicatrizacdo destas lesdes, desta forma ndo ha uma
padronizacdo quanto ao material a ser utilizado®. A maior parte destes apresentam altos
custos e por isso ndo séo disponiveis nos Servicos de Saude Publica no Brasil.

Uma membrana produzida a partir do biopolimero da cana-de-actcar foi desenvolvida
na Estacdo Experimental de Cana-de-Acucar de Carpina, da Universidade Federal Rural de
Pernambuco (UFRPE). A mesma foi utilizada no Hospital Veterinario, do Departamento de
Medicina/UFRPE e no Ndcleo de Cirurgia Experimental do Centro de Ciéncias da Saude da
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Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), em diversos trabalhos experimentais incluindo
0 seu uso para o tratamento de feridas cutdneas em cdes e animais domésticos e
posteriormente, esta mesma membrana, de forma purificada em ratos, porém ndo ha relato do

Seu uso para o tratamento de feridas cutaneas em seres humanos.

1.2 Objetivos

1.2.1 Objetivo geral

Avaliar o uso da membrana debiopolimero de cana-de-aclcar aplicada como
curativos para o tratamento das Ulceras varicosas dos MMII.

1.2.2 Objetivos especifico

e Caracterizar o perfil sdcio-demografico dos portadores das Ulceras varicosas;

e Descrever as caracteristicas clinicas nas Ulceras venosas ao uso da membrana
de biopolimero de cana-de-aclcar comparando com o0 uso de Oleo de
triglicerideo de cadeia média (TCM);

e Determinar perfil das bactérias colonizadoras presentes nas secrecfes das

Ulceras varicosas.
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LITERATURA

2.1 Doenga venosa cronica e ulcera venosa dos membros inferiores

A DVC dos MMII tem como causa uma anormalidade do funcionamento do sistema
venoso provocada por uma incompeténcia valvular, associada ou ndo a obstrucdo do fluxo
venoso. Pode afetar o sistema venoso superficial, o sistema venoso profundo, ou ambos e
pode ser resultado de um distirbio congénito ou ser adquirido A DVC tem como
manifestagdes mais comuns as veias cutaneas dilatadas, tais como as telangiectasias, as veias
reticulares e as veias varicosas.Estassurgem em consequéncia da hipertensdo venosa (HV)
ocorrendo ainda dor, edema, alteracdes cutaneas e ulceragdes'.

Na Europa e Estados Unidos, a prevaléncia da DVC dos MMII na populagéo adulta
varia de 5 a 15% sendo que 1% destes é apresentada pela tlcera varicosa cronica®. No Brasil,
os trabalhos a respeito da prevaléncia e incidéncia de Ulceras varicosas dos MMII sdo poucos.
Um dos estudos mais importantes foi realizado no municipio de Botucatu (Sdo Paulo), e
demonstrou uma prevaléncia de cerca de 1,5%, quando consideradas tanto as Ulceras ativas
quanto as cicatrizadas ©.

A maior prevaléncia acontece no sexo feminino, cerca de mais de 50% das mulheres
sdo acometidas, em pelo menos em uma das formas da DVC, enquanto que 0s homens sdo
afetados em apenas 30%®"e acontece entre 3 a 5%, na populagcdo com idade superior a 65
anos ©.

O sistema venoso é um sistema de capacitancia, funcionando como um reservatorio
sanguineo, e que, normalmente tem a funcdo de carrear sangue desoxigenado de volta ao
coracdo. As veias da panturrilna, em associacdo com os tecidos musculares circundantes
formam uma unidade funcional conhecida como bomba muscular, ou coracéo periférico,
ativamente atuante na drenagem do sangue venoso durante o exercicio™.

Existem dois mecanismos causadores da HV. O primeiro é a pressdo hidrostéatica,
relacionado a pressdo da coluna de sangue do atrio direito. Em situa¢fes normais, o fluxo
venoso caminha do sistema venoso superficial para o profundo, através de veias perfurantes,

que impedem o retorno de sangue para as veias superficiais. Quando existe a incompeténcia
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das vélvulas do sistema venoso profundo e comunicante e a consequente presenca do refluxo,

hé& a hipertenséo venosa®.

O segundo mecanismo esté relacionado a musculatura da panturrilha, que exerce papel
essencial no retorno venoso. Essa bomba muscular comprime as veias profundas da
panturrilha durante sua contracdo e durante o relaxamento da panturrilha, produz queda de
pressdo das veias profundas. Assim, existe a acdo aspirante e compressora através das veias
profundas e das valvulas ao seu redor gerando uma redugdo de 100 a 0 mmHg, durante a
deambulagdo e um aumento de 0 a 200 mmHg, durante o repouso. A disfuncdo na bomba
muscular da panturrilha também é responsavel pelo surgimento da HV®.

A HV ¢ transmitida para a microcirculagdo causando a microangiopatia venosa. Esta
tem como caracteristica o alongamento, a dilatacdo e a tortuosidade dos vasos capilares, 0
espessamento da membrana basal com aumento do colageno e fibras elasticas, a lesdo
endotelial e consequente, alargamento dos espacos intercelulares e surgimento de edema
pericapilar com a formacdo de ‘halo’. Os vasos capilares anormais provocam acumulo de
fluidos, macromoléculas, e globulos vermelhos extravasados para o espaco intersticial. Além
das alteracBes venosas, podem ocorrer lesdes nos vasos linfaticos e no sistema nervoso,

provocando piora na drenagem de liquidos nos MMI1 .

O fibrinogénio extravasado polimeriza-se em fibrina levando a formacao de manguitos
em torno dos vasos capilares que interferem na difusdo do oxigénio e nutrientes, predispondo
a formacdo de Ulceras. Outra teoria afirma que sdo os leucdcitos que ativam células da parede
capilar e estas liberam citoquinas e radicais livres no leito venoso, o que levaria a uma reagao
inflamatéria, com lesdo das valvulas venosas e do tecido adjacente, predispondo a
ulceracéo®.
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Figura 1. Esquema da fisiopatologia da Glcera venosa cronica dos MMI1 €7,

A Ulcera varicosa € um tipo de Ulcera crénica dos MMII, s&o assim consideradas todas
aquelas que n&o cicatrizam em um periodo de seis semanas®®. A DVC é responsavel por
75% das Ulceras de perna®'?. Essas (lceras tem natureza recorrente, quando ndo Sio
adequadamente tratadas, cerca de 30% das Ulceras venosas cicatrizadas recorrem no primeiro
ano, e essa taxa sobe para 78% ap6s dois anos®. Mais de 50% das Ulceras venosas precisam
de terapia prolongada com duracéo de um ano®®.

Em geral, a Ulcera venosa tem forma irregular, superficial, no inicio, mas pode se
tornar profunda, com bordas bem definidas e comumente com exsudato amarelo®. E
caracterizada por dor disseminada na perna, com presenca de edema no pé e tornozelos,
geralmente sdo localizadas em regido de maléolos medial, ou lateral, com bordas bem
definidas, apresentando leito com tecido necrosado ou de granulacdo, exudato seroso™V. Os
indices de dor, funcéo fisica e mobilidade s&o os mais afetados na DVC(.

As doencas venosas podem ser classificadas de diversas formas. A mais utilizada em
pesquisas, contribuindo para a adogdo de uma mesma linguagem nas diversas partes do
mundo, além de sistematizar a investigacdo clinica diaria de pacientes e contribuir para o
diagndstico correto e direcionamento do tratamento é a proposta pela Unido Internacional de
Flebologia™. Em 1994, este comité internacional americano de cientistas vasculares,
argumentado pelo Férum Venoso Americano e endossado pela Sociedade Internacional de
Cirurgia Vascular desenvolveu a classificaggo CEAP (Clinical — Etiology — Anatomy -



Pathophysiology) para DVC dos MMII. Em 2004, uma nova Comissdo foi nomeada para
rever aclassificacdo e atualiza-la, 10 anos apds sua introduc&o®.

Tabela 1. Classifica¢do Clinica do CEAP®.

Tabela 2. Classificagdo Etioldgica do CEAP®.

Tabela 3. Classificacdo Anatdmica do CEAP®,

Tabela 4. Classificacio Fisiopatologica do CEAP®,




21

Torres et al. comprovam em seu estudo que a Ulcera venosa cronica esta associada a
menor escolaridade, e que pode interferir diretamente na compreensdo e assimilagdo dos
cuidados pertinentes a sua satde, em especial, a sua lesdo, bem como & mudanca de condutas
e de consciéncia sanitaria*®.

As Ulceras venosas afetam a produtividade no trabalho, gerando aposentadorias por
invalidez, além de restringir as atividades da vida diaria e lazer". Franga et al. demonstraram
sobre a incidéncia das 50 principais doengas que provocam afastamento temporario do
trabalho de segurados do sistema estatal brasileiro, a IVC ocupava o 14° lugar, no ano de
1983, Abbadeet al. concluiram que 35% dos pacientes se aposentam antes do tempo, 16,1%
afastaram-se do trabalho devido a dUlcera, 2,5% receberam auxilio-doenca e 4,2%
encontravam-se desempregados devido & incapacidade produzida pela tlcera®.

O processo de cicatrizagdo demorado gera desconforto fisico e psicologico. As
restricdes decorrentes do tratamento alteram o estilo de vida e interferem nas atividades de

vida diaria do individuo™®.

2.2 Tratamentos das Ulceras venosas cronicas dos MMI I

A cicatrizacdo da ulcera consiste em uma perfeita e coordenada cascata de eventos
celulares e moleculares que interagem para que ocorra a pavimentacgao e a reconstituicdo do

@5 E feita em trés fases histolégicas descritas como inflamatéria, proliferativa e

tecido
remodelacdo cicatricial, a maioria tem sua lesdo fechada em 30 dias”. Tal evento é um
processo dinamico que envolve fendmenos bioquimicos e fisioldgicos que se comportam de
forma harmoniosa a fim de garantir a restauracéo tissular®. As feridas de espessura total
(derme completa ou estendida ao tecido celular subcutaneo), geralmente as Glceras varicosas

(figura 2), necessitam da formacao de um novo tecido de granulagéo(15).
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Figura 2. Figura esquemética da fase do remodelamento da ferida de espessura total ©.

Diversos fatores podem dificultar a cicatrizagdo das Ulceras,principalmente porque
quanto maior for o tempo de evolucdo da Ulcera, bem como sua extensdo e profundidade,
maior serd 0 tempo necessario a cicatrizacdo*®. A presenca de infeccdes e o edema préprio
da DVC também contribuem para a cronicidade da tlcera™®. Varias drogas sistémicas, como
anticoagulantes, antiagregantesplaquetarios, corticosteroides, antineoplasicos e isotretinoina
interferem na cicatrizacdo das feridas. Na infeccdo, a presenca de corpos estranhos e tecidos
desvitalizados ou necréticos prolongam a fase inflamatoria do processo de cicatrizacao,
provocam a destruicdo do tecido, inibem a angiogénese, retardam a sintese de colageno e
impedem a epitelizagdo. O edema interfere na oxigenagdo e na nutricdo dos tecidos em
formacdo, impede a sintese do coldgeno, diminuindo a proliferacdo celular e reduzindo a

resisténcia dos tecidos & infeccdo*®,

A idade é fator importante na cicatrizacdo. Nas criancas, acicatrizacdo ocorre
rapidamente, porém com o avanco da idade, a resposta inflamatdria diminui, reduzindo o
metabolismo do colageno, a angiogénese e a epitelizacdo, especialmente se, associada as
condi¢des que frequentemente acompanham a senilidade como mé nutrigdo, insuficiéncia

vascular e doencas sistémicas™®.
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A anemia tem sido referida como fator de interferéncia na cicatrizacdo da ulcera. O
tabagismo reduz a hemoglobina funcional e causa disfuncdo pulmonar, predispondo a
privacdo da oxigenagdo nos tecidos. O alcoolismo pode ocasionar lesdo no cérebro, coragéo,
figado e pancreas, e interfere na adesdo ao tratamento™®. A cicatrizagdo das Ulceras venosas
crbnicas depende do equilibrio de todos esses fatores.

Os principais métodos ndo cirurgicos destinados a cicatrizacdo das Ulceras sdo a
terapia compressiva, tratamento local da Glcera e medicamentos sistémicos®. A Terapia
Compressiva (TC) é extremamente recomendada para tratamento das Ulceras venosas porque
aumenta a taxa de cicatrizacéo, é a medida isolada mais importante®™®. A TC é baseada na Lei
de Laplace que afirma que a pressdo serd maior quanto menor o didmetro, dessa forma, a
pressdo nos MMII é maximo nos maléolos e vai gradualmente diminuindo a medida que a
perna aumenta o diametro, como na perna®”. Assim, bandagens elasticas e inelasticas sdo
efetivas, quando adequadamente colocadas™®. A TC age na macro e microcirculacéo,
aumentando o retorno venoso e diminuindo o refluxo patolégico, favorecendo a reabsorcéo do

edema, além de minimizar a saida de liquidos para o intersticiot*?.

Inicialmente, para o tratamento local da Ulcera, deve ser feita a limpeza apenas com
Soro Fisiolégico 0,9% (SF 0,9%), uma vez que varias substancias antissépticas sao
citotoxicas e podem retardar a cicatrizacdo®. Depois, deve ser feito o desbridamento das
Ulceras que consiste na remocao de tecidos ndo viaveis da Ulcera, como tecidos necrosados,
desvitalizados e corpos ou particulas estranhas. Estes interferem no processo normal de cura
da ulcera, por prolongar a fase inflamatéria, inibir a fagocitose, promover o crescimento
bacteriano, aumentando o risco de infeccdo, e, por atuar como barreira fisica para a
recuperacdo do tecido, ao inibirem a granulacdo e epitelizacdo. Por fim, é escolhida a
cobertura ideal, que sera o produto utilizado para cobrir o leito da tlcera®.

Deve ser avaliada a presenca de infecgOes locais para que seja indicado uso de
antibictico sistémico, quando for necessério®. E contraindicado o uso de antibidtico topico, ja
que sua eficacia ndo é comprovada®®. Os flebotonicos, que sdo flavonoides naturais, s&o
venoativos amplamente utilizados na Europa, mas ndo estdo aprovados para utilizagdo nos
Estados Unidos®. No Brasil, 0 uso é controverso ja que ainda pairam dividas quanto a sua

efetividade e seguranca®.
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2.2.1 Curativos convencionais no tratamento das Ulceras venosas dos MM

J& no século V a. C., Hipocrates, que langou as bases da medicina cientifica,
recomendava que as feridas fossem mantidas limpas e secas, e preconizava sua limpeza com

4gua morna, vinho e vinagre®.

Os produtos para tratamento das feridas podem ser reunidos em dois grandes grupos:
agentes topicos e agentes curativos. Os agentes topicos sdo aqueles aplicados diretamente
sobre o leito da ferida ou destinado a limpeza ou protecdo da &rea ao seu redor®™. Os
curativos, também denominados de coberturas, sdo o conjunto de cuidados dispensados a uma
ferida ou Ulcera, visando proporcionar seguranga e conforto ao doente e favorecer a
cicatrizacdo. Algumas caracteristicas sdo essenciais para a escolha de um curativo ideal, tais
como: remover 0 exsudado, manter alta umidade entre a ferida e o curativo, permitir trocas
gasosas, ser impermeavel as bactérias, fornecer isolamento térmico, ser isento de particulas e
substancias tdxicas contaminadas provenientes das Ulceras e permitir a remog¢ao sem causar

traumas locais™®.

Borges et al., em seu trabalho sobre revisdo sistematica do tratamento tdpico da Ulcera
varicosa, afirmaram que ndo foram encontradas evidéncias indicando qual a melhor terapia
para 0 manejo destas. Os resultados do estudo sugerem que o ideal seja 0 uso de uma
cobertura simples, ndo aderente, de baixo custo e aceitavel pelo paciente®. Sant’Ana et al.
apresentam outro trabalho que afirma que ndo ha evidéncias de que um curativo seja superior

a outro, se 0S Mesmos promovem cicatrizacdo em ambiente Gmido®?.

InGmeros curativos sdo utilizados para produzir umidade local, melhorando de 35 a

45% a taxa de epitelizacdo de feridas profundas ™.

No Brasil, a utilizacdo de acidos graxos essenciais (AGE) ou TCM foi popularizada
em 1994, onde se observou efeitos clinicos, na prevencdo de Ulceras por pressdo. Sabe-se que
essa substancia é amplamente utilizada para a prevencao e tratamento de feridas. Ferreiraet
al., em sua reviséo de literatura em base de dados, constataram maior concentragdo de estudo
sobre o TCM a partir do ano de 2000, mas percebe ainda a escassez destas publicagées(lg). 0]
AGE ou TCM é um produto originado de Oleos vegetais polinsaturados, composto

fundamentalmente de &cidos graxos essenciais que ndo sao produzidos pelo organismo, como:
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acido linoléico, acido caprilico, acido caprico, vitamina A, E, e a lecitina de soja. Os acidos
graxos essenciais sio necessarios para manter a integridade da pele e a barreira de 4gua®®.
Tem como mecanismo de acdo promover a quimiotaxia (atragdo de leucdcitos) e a
angiogénese (formagdo de novos vasos sangiiineos), manter o meio umido e acelerar o
processo de granulago tecidual™®?”. A aplicacdo tépica do TCM na pele fntegra tem grande
absor¢do formando uma pelicula protetora, prevenindo escoriacdes devido a alta capacidade
de hidratacdo, e proporcionando nutricdo celular local, estando indicado na prevencdo e
tratamento de dermatites e das Ulceras cutaneas (varicosa, de pressdo e neurotrofica). Deve se
aplicar o AGE diretamente no leito da Ulcera ou aplicar gaze imida o suficiente para manté-la
Umida até a préxima troca. Ocluir com cobertura secundéria (gaze, chumago gaze e compressa
seca) e fixar. A periodicidade de troca dever ser até que o curativo secundario esteja saturado

ou a cada 24 horas®®. Tem a limitacdo de poder provocar reacéo de hipersensibilidade®”.

2.2.2 Curativos bioldgicos no tratamento das Ulceras venosas dos MMI |

Curativos bioldgicos sdo aqueles elaborados a partir de outro ser vivo, ou formado
pela sintese deles. Estdo agrupados como curativos de matriz de colageno (colageno bovino
ou suino descelularizado, por exemplo), matriz de celulose (membrana de celulose produzida
por Acinetobacterxylinum, ou Zoogloeasp, sdo exemplo) e a pele alégena®??.

Os biopolimeros (BP) sdo polimeros ou copolimeros produzidos a partir de matérias-
primas de fontes renovaveis, como: milho, cana-de-acUcar, celulose, quitina, e outras™®. Os
polimeros de cana-de-acUcar sdo classificados como biodegradaveis, pois resultam da agdo de
microrganismos de ocorréncia natural como bactérias, fungos e algas e como polimeros
verdes, pois durante sua sintese, processamento ou degradacdo produzem menor impacto
ambiental do que os polimeros convencionais. Esta classificacdo tem maior interesse no que
concerne a sustentabilidade, isto €, atende bem as necessidades do presente sem comprometer
a habilidade das geracdes futurast*?.

O biopolimero da cana-de-acucar é um exopolissacarideo obtido por sintese
bacteriana, Zoogloeasp, a partir de melago de cana-de-agticar “?*. O BP foi sintetizado
inicialmente na Estacdo Experimental de Cana de Acucar de Carpina, da Universidade Rural
de Pernambuco - UFRPE, a partir de 1990. Apresenta-se como uma membrana
semitransparente, constitui-se por uma rede de nanofibrilas®®, cuja sua estrutura quimica é

composta por diferentes monossacarideos: glicose 87,57%, xilose 8,58% ribose 1,68%, acido
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glicurdnico 0,83%, manose 0,82%, arabinose 0,37%, galactose 0,13%, ramnose 0,01% e
fucose 0,01%*%).

A apresentacdo do biopolimero, em forma de membranas, vem sendo utilizada em
diferentes projetos de pesquisa desde entdo®?. O biopolimero da cana-de-agucar pode ser
usado como curativos ou coberturas em feridas cirtrgicas ®®, em diversos tipos de Glceras
como as por pressdo e as varicosas, nas queimaduras de pele, dermoabrasdo ou em
escoriages ).

O BP da cana-de-acUcar além de funcionar como uma barreira mecénica de protecdo
do tecido lesado comprovadamente também funciona como um sistema de condugdo e
direcionamento do crescimento celular no tratamento de feridas, favorecendo o processo de

0®"?8 nor promover a epitelizacdo?. Apresenta elasticidade, resisténcia a tracdo e

cicatrizaca
flexibilidade, podendo ser modelados em diferentes formas®?. S&o biocompativeis e
hipoalérgicos, ndo sofrendo rejeicdo pela &rea cruenta e quando em contato com a pele®,
Ainda apresenta uma caracteristica importante relacionada ao alivio da dor, pois a sua origem
bioldgica e textura fina proporciona perfeito isolamento dos terminais nervosos expostos®®.
A capacidade absorvente e a transparéncia dos biopolimeros garantem a visualizagdo do
processo de cicatrizagdo da ferida, que é extremamente importante, pois permite acompanhar
0 progresso da cicatrizagcdo, sem a necessidade de remocéo, evitando assim, desbridamento
mecanico desnecessario, com consequente preservacao das células viaveis®®,

Por apresentar baixa toxidade, baixo custo de producdo, biocompatibilidade e alto
poder de integragdo com diferentes tecidos, em modelos animais, o0 BP de cana-de-agUcar,
tem caracteristicas que indicam grande competitividade em relacdo aos similares

sintéticos@3:2429-31.37)

Varios trabalhos vém sendo desenvolvidos, utilizando o biopolimero para curativos de
feridas, porém todos estes foram evidenciados em animais.

Coelho et al., em 2001, foram os pioneiros neste tema. Estudaram o uso de uma
membrana de biopolimero de cana-de-agucarem feridas acidentais em cées, porém o polimero
utilizado foi o in natura, contendo a presenca de agucares residuais. O resultado foi favoravel,
com aumento do tecido de granulagdo, controle da infeccdo e melhora da dor destes
animais“?. Posteriormente este BP foi purificado e tratado, resultando em um tecido
homogéneo, estavel e com caracteristicas fisico-quimicas que atendem as especificidades

(12,32)

morfofuncionais de diferentes tecidos Monteiro et al. utilizaram-se de 16 animais

domésticos com feridas infectadas, que estavam abertas para cicatrizacdo por segunda
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intencdo, fizeram o uso do BP e concluiram a redugdo do tempo de cicatrizacao destas feridas.
Foram vistas a presenca de neoformacdo vascular, tecido de granulagdo, com é&reas de
reepitelizacdo, além de células colagenas maduras®”. Recentemente, em 2015, Lucena et al.,
em seu estudo randomizado, compararam o resultado histopatoldgico e morfométrico de
feridas exciosionais em ratos.Em um grupo foi aplicado a membrana de biopolimero de cana-
de-acucar e em outro, foi o controle, com curativo convencional. Foram apresentadas as
caracteristicas de um processo cicatricial completo e estavel, no grupo experimental, em
comparacéo ao controle®.

Em seres humanos, o uso do biopolimero de cana-de-acucar, foi descrito por Martins
et al., em 2013, nos curativos das feridas cirdrgicas de hipospadia, onde concluiram que a
membrana € uma alternativa satisfatoria para cicatrizacdo nesse determinado local, ja que €
um produto obtido a partir de uma fonte renovavel, natural e de menor custo®®. Grandes

avancos vém sendo observados com o uso da membrana de biopolimero.
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MATERIAL E METODOS

3.1 Populacéo e Local do estudo

Foram avaliados 25 pacientes portadores DVC e Ulcera varicosa (CEAP 6) dos MMII
provenientes do Ambulatério de Angiologia e Cirurgia Vascular do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Pernambuco (HC/UFPE) e na Unidade Mista do Salgado, no servigo
vinculado a Secretaria Municipal de Saiude do municipio de Caruaru, conforme autorizacdo
concedida pelo CEP/CONEP, parecer numero 864.955 (ANEXO A), deste modo, foi um
estudo duocéntrico.

Todas as etapas do projeto (recrutamento de pacientes, solicitacdo de exames, anélise e
coleta de dados e consulta de retorno) foram desenvolvidas no periodo compreendido entre
julho de 2014 a novembro de 2015.

3.2 Tipos de estudo

Estudo de intervencdo, prospectivo e randomizado simples. A randomizacéo foi feita
com o auxilio do programa Randomizer(Urbaniak, G. C., &Plous, S. (2013). Research
Randomizer (Version 4.0) [Computer software]. Retrieved on June 22, 2013, from
http://www.randomizer.org/).

Esta pesquisa enquadra-se na Fase Il - “Estudo Terapéutico Piloto” que, conforme
definicdo da ANVISA, objetiva demonstrar a atividade e estabelecer a seguran¢a em curto
prazo do principio ativo, em pacientes afetados por uma determinada enfermidade ou
condico patolégica “2.

Pelas caracteristicas do servico e o tipo de atendimento realizado ndo foi aplicado
nenhum sistema de mascaramento para identificacdo dos sujeitos, considerando o sistema
aberto.

Foi considerado como desfecho primério o intervalo de tempo de 120 dias.
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3.3 Selecéo de sujeitos

A selecdo dos sujeitos foi feita de acordo com os critérios de inclusdo e exclus&o,
considerando apenas pacientes com diagnostico de Ulceras varicosas, infectadas ou ndo, a
partir da demanda espontanea do ambulatério de cirurgia vascular do Hospital das Clinicas da
UFPE e Unidade Mista do Salgado, no municipio de Caruaru.

A partir desta selecdo,os pacientes foram distribuidos em Grupo Controle, com 11
pacientes, que receberam o curativo convencional utilizado no Ambulatério de Cirurgia
Vascular para o tratamento de Ulceras varicosas dos MMII e o Grupo de Estudo, chamado de
BPCA, constituido de 14 pacientes, que receberam o curativo da membrana debiopolimero de

cana-de-agucar.

3.3.1 Critérios de Incluséo

Foram incluidos no estudo pacientes adultos, sem limite de idade e independente do
género, com diagndstico de Ulceras varicosas (CEAP 6), infectadas ou ndo, em membros

inferiores. Foi considerando como critério determinante a presenca de pulsos periféricos.

3.3.2 Critérios de excluséo

Foram excluidos do estudo criangcas e adolescentes, como também pacientes que
apresentaram as seguintes condigdes: Ulceras neuropdtica, arterial, linfaticas ou Ulceras
malignas; bem como pacientes com anemia, considerando aqueles com hematdcrito (Ht)
abaixo do normal ou com policitemia ou hemoconcentracdo, tomando-se como normalidade
0s seguintes valores: Homens: 42% a 54% de Ht e Mulheres: 36% a 46% de Ht.



30

3.4Variaveis de Confundimento

Presenca de comorbidades: Pacientes que apresentaram comorbidades em grau
avancado que puderam interferir diretamente no processo de cicatrizacdo e, contudo, no

tempo de cicatrizacao.

LesBes crbnicas e recidivantes: Pacientes que apresentaram lesdes em estagio crénico
e recidivante, ou seja, resistentes a outros protocolos de tratamento, interferindo diretamente

No processo e no tempo de cicatrizagéo.

3.5Procedimentos

3.5.1Procedimentos para realiza¢do do curativo

Previamente a realizacdo do curativo foram coletadas informacdes a fim de tracar o
perfil s6ciodemogréfico: idade, sexo, cor da pele, escolaridade, profissdo, situacdo atual de
trabalho, nivel funcional, antecedentes clinicos, data e motivo da consulta (diagndstico),
ocorréncia da ferida (local e data), medicamentos em uso e, tipo de curativo.

Foi realizada avaliacdo clinica da lesdo conforme ficha especifica, baseada na
metodologia MEASURE “? seguida de coleta de material para cultura, por meio de swab,
considerando a metodologia descrita por Ferreira et al.®¥, em seguida a limpeza da ferida

com soro fisiolégico (SF 0,9 %).

A avaliacdo clinica teve como objetivo a obtencdo de dados referentes a localizacdo
da Ulcera e os itens relacionados ao sistema MEASURE. Trata-se de uma abordagem de
mensuracao de feridas, que fornece uma visao geral dos principios e praticas de avaliagdo de
feridas cronicas, e introduz um acrénimo simples, o “MEASURE”. O MEASURE resume 0s
principais parametros da ferida que devem ser abordados na avaliagdo e orientar o tratamento
de feridas cronicas. As letras do acronimo significam: M (measure - medida), E (exudate —
exsudato), A (appearance - aparéncia), S (suffering — dor), U (undermining — descolamento),
R (re-evaluation — reavaliaco), e, E (edge — borda) “*.
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Quadro 1. Classificagdo MEASURE para avaliacéo clinica das feridas*?.

PARAMETRO CONTEUDO
M  Measure — MEDIDA Comprimento, largura, profundidade e area.
E  Exudate — EXSUDATO Quantidade e qualidade.
A Appearance— APARENCIA Leito da ferida, tipo e quantidade de tecido.
S  Suffering— DOR Tipo e intensidade de dor.
U Undermining — DESCOLAMENTO Presenga ou auséncia.
R Re-evaluation - REAVALIACAO Monitoragao periédica de todos os parametros’.
E Edge - BORDA Condicao das bordas e da pele adjacente.

Crozeta, em 2009“%, fez um estudo associado a cada um dos parametros do Sistema
MEASURE, conforme resultouna ficha de coleta de dados (ANEXO B):

Quadro 2. Associagdo do estudo de Crozeta sobre o método MEASURE “¥).,

O marco anatémico para Medida foi o parametro céfalo-caudal: considera-se 0 comprimento
verticalmente, na direcdo da cabeca aos pés; e a largura verificada na horizontal, da direita para a

esquerda, a ser mensurados em uma régua graduada em centimetros.

A é&rea da Ulcera equivale a relagdo do comprimento e largura da ferida. Obtida pela
mensurag¢édo do maior comprimento (na direcédo céfalo-caudal) e a maior largura (de um lado a outro),

em centimetros, que multiplicadas oferecem a area em centimetros quadrados (sz)__

O Exsudato devera ser avaliado em termos de quantidade e qualidade. A quantidade deve
ser avaliada ap0s a remocao da cobertura ou por residuos na ferida (quando a cobertura nao estiver
presente). Classifica-se como ausente, pequena, moderada e grande, que correspondem a escores
de zero (ausente) a trés (grande). A qualidade do exsudato pode ser descrita pelos termos: seroso
(origem plasmatica); serossanguinolento; sanguinolento (caracteristico de lesdo vascular);
seropurulento; e, purulento (aspecto espesso, resultante de leucécitos e micro-organismos vivos ou

mortos, com coloracdo que varia do amarelo, verde ao marrom, de acordo com o agente infeccioso).

A Aparéncia da Ulcera oferece indicacdo do estagio de cicatrizacdo ou a ocorréncia de
gualquer complicacdo. Os aspectos verificados na inspecdo do leito da ferida serdo descritos no
instrumento de coleta de dados de acordo com a codificacdo: D1- eritema que nao se torna palido na
pele integra; D2 - perda de pele de espessura parcial, que envolve derme e/ou epiderme, a Ulcera é
superficial e se manifesta como abrasé&o, bolha ou cratera rasa; D3 - perda da pele de espessura total
gue envolve necrose do tecido subcutaneo, que pode se estender para baixo, mas néo atinge a fascia
subjacente e a Ulcera se manifesta como uma cratera profunda, com ou sem formacédo de taneis no
tecido adjacente; D4 - perda cutanea de espessura total com extensa destrui¢cao, necrose tecidual ou
lesdo de musculo, 0sso ou estruturas de suporte; D5 - ferida completamente recoberta por tecido

necrotico, o qual inviabiliza a avaliacdo das estruturas adjacentes até que seja desbridado. Além
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disso, a descricdo do leito da ferida inclui a coloracdo, descrita pela utilizacdo do Sistema RYB
(Red/Yellow/Black) proposto por Cuzzel (1988, apudMandelbaum, 2003). A coloracdo caracterizara o
balanco entre tecidos novos e necrosados, por meio de quatro itens: V - vermelha, aspecto da ferida
limpa, saudavel com tecido de granulacdo; A - amarela, presenca de descamacéo ou tecido fibrético
(esfacelo); P - preta, presenca de tecido necrotico. A avaliacdo clinica contempla a investigagédo dos
eventos que ocasionam dor (troca do curativo, remocdo da cobertura ou outros cuidados),

intensidade e duracéo.

O Descolamento ou formacéo de taneis exige atengdo, uma vez que descreve a destruicdo
tecidual que subjaz a pele integra, e caracteriza um importante elemento a ser contemplado na
avaliacdo clinica das Ulceras. Inicialmente, verifica-se a auséncia ou a presenca de tineis. Se

presentes, considera-se a dire¢do e a profundidade dos tuneis.

A Reavaliagdo serd semanalmente com o propoésito de acompanhar a evolugéo do processo
de cicatrizacdo. Nesta fase os parametros referentes a Medida, Exudato, Aparéncia, Dor e

Descolamento serdo novamente avaliados, seguindo os procedimentos ja descritos.

A etapa final do Sistema MEASURE concerne a necessidade de avaliar as Margens da
Ulcera e a pele ao seu redor. Esse dado oferece informacdes Uteis referentes a etiologia e

cicatrizacao.

Foi realizado o registro fotografico na avaliagdo inicial e nas reavaliacbes para
monitorizacao das respostas as medidas terapéuticas, com camera digital Nikon 3.200.

Apos a avaliacdo clinica foi realizado o curativo, de acordo com os Procedimentos
Operacionais padronizados no Ambulatério de Cirurgia Vascular, em conformidade com
orientagdes do Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar, do HC/UFPE, seguindo as etapas:

e Desbridamento: Aplicado somente para remocao do tecido necrético ou desvitalizado
em pacientes que apresentaram esta condicdo, proporcionando uma aceleragdo dos
processos de reparagéo e regeneracao tecidual;

e Limpeza: Uso de solucdo salina (SF 0,9%) como agente de limpeza ideal, devendo o
traumatismo de o leito ulceroso ser o0 menor possivel, ou seja, usar baixa pressdo de
irrigacdo (seringa 5ml, agulha 19G) ou, no caso de se usarem gazes umedecidas
exercer pressao e friccdo suaves;

e Abordagem da colonizacgdo e infecgdo: O exame de cultura (colheita com swab) néo
foi usado para fins de diagndstico e sim para controle de colonizacdo critica ou
infeccdo. Obedeceu a técnica descrita por Ferreira et al®;
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e Revestimento ou Cobertura: Nos pacientes selecionados para o estudo, bem como
naqueles do grupo controle, o procedimento foi conduzido da mesma forma,
excetuando-se apenas o0 tipo de cobertura: nos pacientes do estudo foi usado a
membrana de biopolimero de cana-de-acucar e nos do controle, foi empregado o

tratamento convencional.

A periodicidade das consultas e de possivel necessidade de troca do curativo foi

semanal, com a consulta previamente agendada.

Foi realizada coleta de sangue, a admissdo dos sujeitos a pesquisa, para estudo dos
componentes do hemograma, especialmente do hematdcrito, no que tange a identificacdo de
anemia ou policitemia, fatores de exclusdo a participac¢do no estudo.

3.5.2Descrigédo do curativo com membrana de biopolimero de cana-de-agucar

E apresentado como um filme polimérico cuja estrutura quimica é um biopolimero
constituido apenas de glicose polimerizada, representando uma celulose bacteriana obtida do
melago da cana-de-agucar. Por via fisico-quimica o tratamento do exopolissacarideo resulta

em um produto final de alta cristalinidade, atéxico e biocompativel®?.

Sdo membranas celuldsicas apresentadas sob a forma de filmes estéreis hidratados em
solucdo de alcool isopropilico a 70% em H20, em diferentes formas geométricas e
dimensdes, variando de 2x2cm ate 6x60cm no tamanho e 0,01 a 0,02mm na espessura,

perfurados, embalado em envelopes do modelo grau cirtirgico, separadamente®.(Figura 3).



34

Figura 3. Membrana de biopolimero de cana-de-agUcar.

Depois de fase de lavagem com SF 0,9%, ha a aplicacdo da cobertura com o
biopolimero de cana-de-agUcar para os pacientes inseridos no Grupo de Estudo, BPCA. Apds
entdo, cobertura com gaze e enfaixamento com ataduras de crepom. Os pacientes foram
orientados a permanecerem por 48h sem troca de curativo, tendo no dia seguinte, seus
curativos abertos e limpos em ambiente domiciliar. Foram orientados também a tomar banho
diariamente e terem suas feridas molhadas e limpas, com troca de curativo secundério (gaze e
ataduras) posteriormente. As trocas do BP aconteceram semanalmente, no ambulatério, sob

supervisao medica.

3.5.3Descri¢do do Curativo com 6leo de TCM

Os pacientes do grupo controle receberam tratamento convencional de acordo com os
procedimentos padronizados no Ambulatorio de Cirurgia Vascular, HC/UFPE. Em pacientes
portadores de Ulceras de varicosas, apos a limpeza com SF 0,9%, o curativo é feito com 6leo
de TCM seguido de cobertura com gaze e enfaixamento com faixas de crepe. Foi utilizada na
cobertura da ferida apenas gaze ndo sendo empregado nenhum tipo de membrana ou produto

especial.

Os pacientes foram orientados a permanecerem por 48h sem troca de curativo, tendo
no dia seguinte seus curativos abertos e limpos em ambiente domiciliar. Foram orientados a
tomar banho diariamente e terem suas feridas molhadas e limpas, com nova colocacéo dedleo

de TCM e troca de curativo secundario (gaze e ataduras) posteriormente. Foram reavaliados
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semanalmente, no ambulatério.

3.5.4 Avaliacao da Eficacia do Curativo

Foi realizado o registro do processo de cicatrizagdo das lesdes, por meio fotogréfico,
em todas as trocas de curativo utilizando camera digital, com fotografias realizadas a uma
distancia de 20 cm entre a maquina e a ferida. Em todas as consultas, foram realizadas as

medicBes das feridas com régua milimetrada.

3.6 Analise Estatistica

A amostra foi calculada (férmula abaixo) a partir da frequéncia esperada (3,6%) de
Glceras ativas ou cicatrizadas na populagdo com DVC™® considerando a margem de erro
aceitavel (5%), o nivel de confianca (95%) e o nivel de heterogeneidade (50%). O calculo foi

baseado em uma distribuicdo normal.

Para o calculo da amostra foi utilizada a formula que se aplica a estudos de

prevaléncia, sendo:

~ @ x RPRERL -
(@~ 1)

?

Onde:

“Z”, se refere a distribuicdo normal, neste caso Z=1,96 para Intervalo de Confianca (IC) de

95%; “P” é a Prevaléncia esperada; e “D”, 0 erro maximo aceitavel na estimativa (5%).

Os critérios relacionados ao perfil sociodemografico foram tabulados e avaliados por
meio de estatistica descritiva.

A frequéncia relativa aos dados coletados através da metodologia MEASURE foi
avaliada pelo programa GraphPadPrism®, versdo 3.0. Para estas variaveis, classificadas
como categoricas, foi aplicado o Teste Qui-quadrado.
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A partir das fotografias foram obtidas as areas das lesdes por meio do programa
Image-Pro® Plus,versao 6.0 para Windows™ (Media Cybernetics, Inc. 8484 GeorgiaAvenue.
Silver Spring, MD 20910). Os dados continuos obtidos foram apresentados atraves de média e

desvio padrédo. Estes dados foram estudados pelo teste de diferenca das médias.

Todos os dados foram avaliados quanto ao coeficiente de variagcdo e a distribuicdo
amostral para determinacdo do teste estatistico a ser aplicado e serd considerando o nivel de

significancia estatistica de 5% (p<0,05).

Os resultados serdo apresentados por meio de tabelas e graficos. Opcionalmente, a
titulo de ilustracdo, algumas imagens poderdo ser apresentadas, porém observando as
recomendac¢des da Resolucdo 466 de 2012 do CNS, quanto a preservacdo do anonimato dos
sujeitos participantes do estudo.

3.7 Procedimentos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da UFPE.
Parecer numero: 1.117.265 (Anexo C). Todos 0s pacientes estavam cientes da pesquisa e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo D).
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RESULTADOS

Os pacientes do género masculino representaram 6(54,5%) pacientes no grupo
controle e 7 (50%) no grupo do biopolimero de cana-de-actcar (BPCA). A idade média dos
pacientes foi de 60+17 anos no grupo controle e de 6114 anos no grupo do BCPA. Foi
observado que 6 (54,5%) no grupo controle e 6 (42,9%) no grupo do BPCA eram casados.

Quanto ao grau de escolaridade, 4 (36,4%) dos pacientes no grupo controle e 7 (50%)
no grupo de BPCA eram analfabetos. Foi encontrado, grupo controle, que 7 (63,7%) e 9
(64,3%) do BPCA estavam afastados das suas atividades de trabalho (inativos). Quanto a
avaliagdo do nivel funcional, 8 (72,7%) no grupo controle e 11 (78,6%) no grupo do BPCA

eram independentes (ndo necessitavam de auxilio para a deambulacéo).

As caracteristicas sociodemogréaficas dos 25 participantes do estudo, divididos em
grupo controle e grupo de estudo do BCPA séo apresentadas na tabela 5.

Tabela 5. Distribuicdo dos pacientes portadores de Glcera varicosa, segundo as caracteristicas sociodemogréficas

Variaveis Controle BPCA
N 11 14
Idade (média+DP) 60+17 61+14
Género(%)
Masculino 54,5 50
Feminino 455 50
Estado Civil (%)
Solteiro 18,2 21,4
Casado 54,5 429
Divorciado 0 14,3
Vilvo 27,3 21,4
Escolaridade (%)
Analfabeto 36,4 50
Nivel Fundamental 36,4 35,7

Nivel Médio 27,2 14,3
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Situacéo de Trabalho (%)

Ativo 36,3 35,7

Inativo 63,7 64,3
Nivel Funcional (%)

Independente 72,7 78,6

Auxilio/Superviséo 91 0

Dependente 18,2 21,4

Quanto a histdria pregressa de doencas associadas, no grupo controle, 2 (18,2%) eram
portadores de diabete melito (DM), 2 (18,2%) de hipertensdo arterial sistémica (HAS) e 1
(9,1%) de neoplasia maligna, No grupo do BPCA, 5 (35,7%) apresentavam HAS, 2 (28,6%)

DM e havia 1 (7,14%) caso de neoplasia maligna.

O indice de massa corpérea (IMC) médio foi de 29+8Kg/m?no grupo controle e de
32+8Kg/m”no grupo do BPCA.

A cultura de secrecdo das Ulceras por swab foi positiva em 10 casos (90,1%) no grupo
controle e 14 (100%) no grupo do BPCA. O microrganismo mais frequentemente encontrado
foi a Pseudomonasaeruginosa em 3 (30%) dos pacientes do grupo controle e 6 (42,9%) no
grupo do BPCA. Tabela 6. A hemoglobina média foi de 13,0 g/100ml nos dois grupos.

Tabela 6. Bactérias encontradas nas culturas de secrecdo, entre os grupos controle e BPCA

Perfil bacteriano em % Controle BPCA
Pseudomonasaeruginosa 30 42,9
Providencia rettgeri 20 0
Acinetobacter 10 0
Proteus 10 7,1

Escherichia coli 10 71
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Citrobacter 10 7,1
Providencia stuartii 10 0

Staphylococcusequorum 0 7,1
Bacilos gram negativo 0 14,4
Staphylococcus aureus 0 7,1
Enterobacter 0 7,1

A ocorréncia mais frequente das Ulceras foi no membro inferior direito, em 7
(63,6%)casos no grupo controle e 8 (57,1%) no BPCA. Em cada membro a localizacdo mais
frequente foi no maléolo medial, 5 (45,4%) no grupo controle e 7 (50%) no grupo do BPCA.
Tabela 7.

Tabela 7. Distribuicdo das Ulceras quanto a localizagdo, no membro

Localizacdo em % Controle BPCA
Medial da perna 45,4 50
Lateral da perna 18,2 42,8
1/3 médio perna 27,3 7,2
Calcanhar 91 0

A avaliacdo das Ulceras pelos pardémetros do MEASURE, bem como as reavaliagdes
(30 ou 120 dias apds a avaliacao inicial) podem ser observadas na tabela 8.

A érea daferida mensurada durante a avaliacdo clinica inicial foi de 50+59cm? no
grupo Controle e 54+57cm? no BPCA. Apds 30 dias (12 Reavaliac&o), a area foi de 31+26cm?
no grupo Controle e 55+54cm” no BPCA. Ap6s 120 dias (2% Reavaliacao), no grupo controle
a é4rea foi de 36+27cm” e no BPCA de 54+49cm’. Ndo houve diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos (p=0,5748).

Quando as feridas foram agrupadas (4 grupos) por sua area inicial, também ndo foi
encontrada diferenca significativa entre os grupos (p=0,7120), tanto na 1° reavaliacdo (30
dias), quanto na 2° reavaliacdo (120 dias). Porém, quando avaliada a distribuicdo percentual
das Ulceras pelo agrupamento das areas, observou-se diferenca significativa entre 0s grupos
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(p=0,0001 para comparaces entre as avaliagdes iniciais no grupo controle e BPCA; p<0,0001
entre as 1% reavaliaces; e, p=0,0002 para as 2% reavaliagdes). O nimero de feridas
clinicamente cicatrizadas foi semelhante nos dois grupos, sendo trés (27,27%) no controle e
duas (14,28%) no BPCA.

A andlise do processo de cicatrizagcdo pelas imagens captadas e processadas no
programa Image-Pré Plus, revelou que houve diferenca estatisticamente significativa entre os
grupos, comparando-se as avaliagdes iniciais (p=0,0096) e a primeira reavaliacdo (p=0,0096),
sem significancia ao comparar as segundas reavalia¢oes (p=0,0733).

A quantidade (p=0,9928) e a qualidade (p=0,9921) de exudato ndo diferiram entre os
grupos, apesar de no grupo em que foi aplicado o BPCA, a auséncia de exudato tenha sido

mais frequente.

A intensidade da dor, aferida pela escala analdgica, foi menor no grupo BPCA quando
comparada ao controle, porém sem diferenca estatistica (p=0,9801). Considerando-se a
segunda reavaliagdo,na temporalidade da dor, a frequéncia de associacdo foi maior com a
remocdo do curativo (57,1 no Controle; 47,1 no BPCA, p=0,9999).

Quanto a aparéncia da lesdo, foi verificado no grupo controle que 7(63,6%) dos
pacientes tinham perda de tecido celular subcutaneo (mais profunda) na avaliagéo inicial de
suas Ulceras e ap6s 120 dias os pacientes com perda de epiderme (mais rasa) foram mais
frequentes 5 (62,5%). No grupo de BPCA, na avaliacdo inicial, os pacientes com perda de
subcutaneo também foram mais frequentes 8 (57,14%) e ap06s 120 dias a perda epiderme foi
mais representativa 10 (83,33%). N&o houve diferenca significativa entre 0s grupos
(p=1,0000).

Os tecidos de granulagdo e epitelial (método MEASURE) foram os mais frequentes
nos dois grupos, representando apos 120 dias de avaliagdo 3 (25%) e 4 (37,5%),
respectivamente no controle e 9 (41,7%) e 4 (25,0%) no BPCA. Les6es com os dois tipos de
tecido (granulacdo+epitelial) também se destacaram dentre as observagdes na segunda
reavaliacdo (1 (12,5%) no controle; 4 (25,0%) no BPCA). N&o foram observadas diferencas

estatisticamente significativas entre os grupos (p=0,6946). Figuras de 4 a 9.
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Parametros Controle BPCA
Avaliacéo 18 28 Avaliacéo 18 28
Inicial Reavaliacdo Reavaliacdo Inicial Reavaliacdo  Reavaliacdo
Area da ferida’(média+DP, cm®) 50459 31+26 36427 54457 55454 54+49
Grupo por area (médiatDP)
Até 30cm®  7,1+5,7 12,849,3 14,448,7 8,6+7,5 12,5+7,5 1244,3
De31a60cm? 43,7+4,7 43,8+7,4 39,843,2 44,1+15,5 360 37,3+1,8
De61a90cm? 78+0 7114 74+5,7 9640 80,3+0,4 77+15,6
Acima de 100 cm?  150+70,7 0 0 145,3+£30,8  134,3+36,3  119,7+34,9
Grupo por area (%)
Até 30 cm®* 46 60 50 29 45 40
De3la60cm® 27 20 25 29 15 20
De6la90cm® 9 20 25 7 15 20
Acima de 100 cm® 18 0 0 21 23 20
N° de Lesdes clinicamente 0 01 02 0 01 01
Cicatrizadas
Processo de Cicatrizagio®(area
%, pixel)
Em processo de cicatriza(_;é03 36,4 34,5 27,1 51,1 42,6 50,1
Nao cicatrizado 70,0 56,4 61,7 47,9 25,4 38,6
Infectado 2,3 0 0 1,0 15,5 0
Cicatrizagdo completa 0 9,1 11,2 0 16,5 11,3
Quantidade do Exudato(%)
Nenhum 0 0 0 21,4 15,4 25,0
Pouco 54,5 70 75 42,9 53,8 66,7
Moderado 18,2 30 25 28,6 30,8 8,3
Grande 27,3 0 0 7,1 0 0
Qualidade do Exudato(%)
Nenhum 0 0 0 0 15,4 25,0
Seroso 81,8 80,0 75,0 100 76,9 58,3
Seropurulento 18,2 20,0 25,0 0 7,7 16,7
Intensidade da dor
(escala analdgica) (%)
0 0 0 0 0 0 41,7
2 364 20,00 50,00 35,7 46,2 50,00
4 545 80,00 50,00 57,1 53,8 8,3
6 91 0 0 7.1 0 0
Temporalidade da dor (%)
Remocao da cobertura 54,5 50,0 375 57,1 38,5 471
Dor continua 0 0 12,5 21,4 15,4 16,7
Nao referiu 45,5 50,0 62,50 21,4 46,2 471
Aparéncia da lesao (%)
Perda de Epiderme 36,4 70,00 62,5 42,9 76,9 83,3
Perda de Subcutaneo 63,6 30,00 375 57,1 23,1 16,7
Descolamento
Ausente 45,5 60,0 75,0 35,7 61,5 58,3
Presente 54,5 40,0 25,0 64,3 38,5 41,7
Tipo de borda
Epitelizada 9,1 60,0 50,0 14,3 15,4 16,7
Delimitada 45,5 10,0 375 57,1 30,8 33,3
Irregular 45,5 30,0 12,5 28,6 53,8 50,0
Tipo de tecido
integro 0 0 0 0 7,7 0
Esfacelos 18,2 0 12,5 14,3 15,4 0
Granulagdo 18,2 30,0 25,0 28,6 30,8 41,7
Epitelial 18,2 30,0 37,5 21,4 7.7 25,0
Esfacelos+Granulacdo 27,3 20,0 0 0 0 0
Granulagio+Epitelial 9,1 10,0 12,5 7,1 7,7 25,0
Esfacelos+Epitelial 9,1 0 0 28,6 23,1 8,3
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Esfacelos+Granulagdo+Necrotic 0 10,0 12,5 0 7,7 0
0
Coloracao
Vermelha 36,4 40,0 75,0 50,0 46,2 50,0
Amarela 0 0 0 0 0 0
Mista 63,6 60,0 25,0 50,0 53,8 50,0

1. Um paciente cicatrizou. 2. Dois pacientes cicatrizados.

!Avaliacdo manual da area da lesdo, realizada pela avaliagdo clinica.?Avaliagdo do processo de cicatrizacao
pelo programa Image-Pré Plus.’avaliacdo feita com base na quantidade de tecido de granulagdo presente na
lesdo.

Figura 4. Ulcera varicosa pertencente ao grupo do BPCA, avaliaco inicial (0 dias)
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Figura 5. Ulcera varicosa pertencente ao grupo do BPCA, 12 reavaliacdo (30 dias)

Figura 6. Ulcera varicosa pertencente ao grupo do BPCA, avaliacio 22. Reavaliagio ( 120 dias)
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Figura 7. Ulcera varicosa pertencente ao grupo controle, avaliacdo inicial (0 dias)

Figura 8. Ulcera varicosa pertencente ao grupo controle, 12 reavaliagdo (30 dias)
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Figura 9. Ulcera varicosa pertencente ao grupo controle, avaliacdo 22 Reavaliacdo (120 dias)
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DISCUSSAO

A avaliacdo do perfil sécio demogréafico demonstrou que a maioria dos pacientes
portadores de Ulcera varicosa dos MMII apresentava idade de 60 anos, baixo grau de
escolaridade, sendo observadas altas taxas de analfabetismo tanto no grupo controle quanto no
grupo do BPCA (36 e 50% respectivamente). Estes achados sdo semelhantes aos descritos na
literatura®**%. Isto é explicado porque a DVC dos MMII tem carater insidioso e progressivo e
portanto a sua forma de apresentacdo clinica mais grave, a UV, surge, na maioria dos casos,

apos varios anos ou até décadas de evolucéo da doenca.

Por outro lado esta condigdo é agravada, pois pacientes com pouco, ou nenhum grau
de escolaridade apresentam grande dificuldade de compreender e assimilar os cuidados
pertinentes a sua sadde e higiene sanitaria®****¥. Este tipo de paciente frequentemente ndo
questiona sua realidade, tampouco, os fatores que estdo ligados ao auxilio ao tratamento e por
muitas vezes, ndo sdo capazes de fazer curativos eficazes. A baixa escolaridade também esta
relacionada a um precério acesso ao atendimento médico, sendo que a maior parte destes
pacientes depende exclusivamente da rede do Sistema Unico de Salde e por isso,
frequentemente sdo avaliados por uma equipe médica e de enfermagem apenas quando
apresentam os estégios finais da DVC dos MMII caracterizada por graves alteraces cutaneas

ou j& pela presenca da Ulcera ativa.

Neste trabalho, foram encontrados mais pacientes dos sexo masculino, diferente do
que relata a literatura™3®. Isto pode ter acontecido devido ao nimero da amostra encontrado,
ja que este € um trabalho que apresenta resultado preliminares.

E importante relatar que neste estudo, a maioria dos pacientes eram casados. Este
aspecto pode ter contribuido para a adesdo ao tratamento em ambos 0S grupos, poisos
trabalhos cientificos tem relatado que as pessoas viuvas e divorciadas e que moram sozinhas
tém maior grau de sintomas depressivos™®, o que dificulta ainda mais o tratamento das
Ulceras, sendo a presenca de um companheiro(a) um auxilio fundamental para atender as

possiveis necessidades diérias, contribuindo para a cura da Glcera™.
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Outro aspecto importante demonstrado foi que uma alta porcentagem dos pacientes,
mais 60% em ambos 0s grupos, relataram afastamento das atividades laborais. Este dado
também tem sido amplamente descrito na literatura®>***¥. As UV e suas caracteristicas
associadas, tais como a dor e 0 sangramento, tanto ndo permitem ao doente disposicdo, ou
concentracdo para exercer o trabalho quanto frequentemente sdo causa de atendimentos

emergenciais ou internamento e muitas vezes causam aposentadoria precoce.

Apesar de que neste estudo, a maioria dos pacientes foi classificado como
independentes quanto ao nivel funcional, quase todos apresentaram algum grau de dificuldade
para deambulacdo, isto é semelhante ao encontrado na literatura”®*, pois na DVC
avancada, associada a UV é muito comum a ocorréncia da claudicacdo venosa (dor a
deambulacéo) que apesar de ndo impedir a deambulacéo, torna dificil e lenta.

Quanto as caracteristicas clinicas da amostra avaliada, foi observado que as principais
doencas associadas foram o diabete melito e a hipertenséo arterial sistémica. Este achado esta
em acordo com o descrito na literatura® e pode ser explicado pela faixa etaria média dos
pacientes avaliados, que foi de 60 anos, onde estas doengas sdo mais comuns. Apesar de que
estas enfermidades ndo sdo causadoras da UV, quando presentes podem agravar o estado
geral do paciente e desta forma contribuir indiretamente para a ndo cicatrizacdo da Ulcera.
Este achado reforca a necessidade do paciente portador de UV, ser submetido a uma completa
avaliagdo clinica com a finalidade de melhorar o seu estado geral e desta forma, permitir que
o tratamento especifico para a cura da ferida possa obter os melhores resultados™®. Outras
doencas que interferem a cicatrizagdo também foram observadas como uso de corticoide oral
para tratamento de artrite reumatdide e uso de antineoplasicos para tratamento de cancer de

tero.

Outra caracteristica clinica avaliada neste estudo foi o IMC. No grupo controle foi
observado que maioria dos pacientes apresentava-se com pré obesidade, enquanto que no
grupo do BCPA, a maioria dos pacientes foi classificada como apresentando obesidade grau
1, segundo classificacdo da Organizacdo Mundial de Saude (OMS). Vérios trabalhos tem
demonstrado que o IMC elevado contribui para o prolongamento do tempo da cicatrizagdo

das feridas®®. Este aspecto foi relatado por Afonso et al, em seu artigo que avaliou uma
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experiéncia de cinquenta doentes com Ulcera venosa de membro inferior,quando identificaram
a presenca de obesidade em 46% dos seus pacientes analisados e concluiram que tal alteracéo
compromete a cicatrizagdo das tlceras®.A obesidade e o sobrepeso sio atualmente problemas
comuns na populagéo do Brasil e portanto a avaliagdo do IMC deveria fazer parte da rotina do
exame clinico dos pacientes portadores de DVC e UV dos MMII.

Apesar de que o0 membro inferior direito foi 0 mais acometido, em ambos 0S grupos,
este achado ndo é encontrado na literatura, pois a UV afeta os MMII bilateralmente
igualmente.A localizagdo mais comum da UV na regido do maléolo medial,como encontrada
neste trabalho, esta em acordo com o que tem sido amplamente descrito na literatura®*? e
ocorre em consequéncia da maior presenca de veias perfurantes nesta regido e na regido

medial da perna e consequente maior HV nessa regiéo.

E importante observar que a grande maioria dos pacientes de ambos 0s grupos (90%
dos casos do grupo controle e 100% no grupo de BPCA ) apresentaram resultados positivos
na cultura de secre¢do das feridas. Este achado é o esperado e confirma o ja descrito na

literatura sobre alta taxa de colonizac&o das UV cronicas dos MMI1©29).

Quanto mais tempo de Ulcera ativa, ou mais frequentes as recidivas, maior a chance
de colonizacdo. Apesar de que a colonizagdo da UV ndo significa que ha infeccdo, € fato ja
estabelecido que feridas colonizadas apresentam mais frequentemente episddios de infecgéo,
estes por sua vez contribuem para retardar ou até impedir a cicatrizagdo. O microrganismo
mais frequentemente encontrado, nas culturas, deambos o0s grupos, foi o
Pseudomonasaeruginosa. A presenca desta bactéria em Ulceras cutaneas cronicas tem sido
amplamente descrita na literatura®®. O conhecimento do perfil bacteriolégico das UV pode
orientar o inicio da antibioticoterapia empirica nos casos onde ha um quadro clinico sugestivo

de infeccéo da ferida.

O curativo empregado no tratamento das feridas do grupo controle, que utiliza o TCM
seguido de cobertura com gaze e enfaixamento (do pé e da perna) com ataduras de crepe € o
mesmo utilizado na rotina do Ambulatério de Curativos do Servigo de Cirurgia Vascular do
HC-UFPE. Apesar deste tipo de curativo ndo ser padronizado para o tratamento das UV dos
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MMII, ele tem sido utilizado rotineiramente em outros ambulatérios e Servigos de Cirurgia

Vascular. O seu uso e suas vantagens tem sido descritos na literatura®®%%,

O periodo escolhido para o desfecho do estudo, 120 dias, tem sido utilizado em outros
trabalhos sobre as UV dos MMII. O processo de cicatrizagcdo deste tipo de lesdo ocorre
lentamente sendo que em muitos casos a cicatrizagdo total da ferida so6 € obtida apds longo
periodo, que pode atingir tempo superior a 12 meses®®'®, principalmente no casos de tlceras
extensas®®, semelhantes aquelas apresentadas pela maior parte dos paciente avaliados em
ambos os grupos. O periodo de 120 dias escolhido é suficiente para avaliar a resposta da UV
aos curativos empregados no seu tratamento, ndo sendo portanto necessario aguardar até a
cicatrizacdo completa da lesdo.Apesar disto, varios pacientesapresentaram ao final do periodo

de observacéo, a cicatrizagdo completa da ferida.

O método utilizado para avaliacdo das &reas foi o estabelecido no protocolo
MEASURE. Este é um protocolo clinico para avaliagdo das feridas, que é amplamente
executado na rotina de outros hospitais e ambulatérios “**®, e que tem sido empregado
frequentemente em trabalhos cientificos que estudam as Ulceras cuténeas, incluindo as ulceras
varicosas. Suas vantagens sdo: permitir estudos em seres humanos, ndo ser necessario estudo
histolégico, e facilitar o estudo da ferida quando ndo se tem possibilidade de avaliar
profundidade com preciséo.

Quanto a cicatrizagdo das feridas, foi observado que em ambos os grupos houve ao
final do periodo de observacdo, diminuicdo na area da ferida, sem diferenca estatistica
significante entre eles, porém foi observado que varios pacientes em ambos 0S Qrupos,
apresentavam, na primeira avaliacdo feridas muito extensas e isto poderia ter alterado o
desvio padrdo da média da area e consequentemente originado resultados sem diferenca
estatistica significativa. Para corrigir este possivel erro, as feridas, em cada grupo, foram
entdo divididas de acordo com a sua area inicial (até 30 cm?, 31 a 60 cm?, 61 a 90 cm? e acima
de 100 cm?) e entdo a comparacéo foi feita por grupos mas mesmo assim nao foi encontrada
diferenca estatistica significativa entre o grupo controle e o grupo do BPCA quanto a
diminuig&o da area da ferida.
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Quando considerada a aparéncia clinica da Ulcera, de acordo com o método
MEASURE, foi verificado que no grupo do BPCA cerca de mais 80% dos pacientes (contra
cerca de 60% do grupo controle) apresentava, ao final do periodo de observacao, ulceras mais
superficiais . Este resultado poderia indicar que os curativos de BCPA estariam atuando como
um tipo de condutor do tecido de granulacdo do fundo da ferida, conforme descrito no
trabalho de Fragoso et al.,em 2013 que avaliaram a adesdo das células mesenquimais no filme
de biopolimero®®. Esta caracteristica é muito importante pois, a cicatrizacdo de uma ulcera
cuténea depende ndo apenas da proliferagdo da epiderme nas margens da lesdo, mas também
do crescimento do tecido de granulacdo da sua &rea central.

E importante observar tanto no grupo controle quanto no grupo do BCPAque nio
houve casos com reacdo de hipersensibilidade cutinea e dermatite, provocados pelos
materiais empregados no curativo. Existem varios relatos na literatura que descrevem a
ocorréncia de dermatite e dor devido ao uso do TCM™. Nestes casos é recomendada a
interrupcao do uso deste produto.

A convivéncia do ser humano com a UV dos MMII produz implicagdes sociais que
levam a restricdo da sua vida cotidiana e trazem prejuizo no desempenho dos seus papéis
socialmente estabelecidos, e por isso a cura da Ulcera € percebida como precursora da
melhoria da qualidade de vida, permitindo o resgate das atividades interrompidas pelo

surgimento da ferida e o almejado convivio social®?.

A utilizagcdo da membrana de BPCA em curativos para o tratamento das UV dos MMI|I
é promissora ja que este material é de comprovada baixa citotoxidade para uso em animais e
humanos, como ja tem sido comprovado através do seu emprego em estudos nas mais
variadas especialidades médicas. Além disto a membrana de BPCA é proveniente de fonte
renovavel, permitindo o seu uso por geracdes futuras. Por fim, a matéria bruta da cana-de-
acucar, bem como suas matérias derivadas sdo caracterizadas por apresentar baixo custo

financeiro para a sua producdo o que permitiria mais facilmente o uso deste material no SUS.

Este trabalho é pioneiro em utilizar a membrana de BPCA no tratamento de feridas
advindas de doencas vasculares periféricas em seres humanos e por isso pode estabelecer as

bases cientificas para direcionar o surgimento de novas pesquisas na area da cirurgia vascular,
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incluindo o seu uso para o tratamento de outros tipos de feridas provocadas por vasculopatias,
como as Ulceras isquémicas ou até mesmo ser empregadas em curativos de outros tipos de

feridas cutaneas, como as Ulceras neuropaticas e as queimaduras.

Os bons resultados obtidos pelo uso da membrana do BPCA no tratamento das UV dos
MMII pode estimular o emprego de novos materiais produzidos a partir da cana-de-agticar em
curativos para aplicacéo nestas feridas. Um bom exemplo desta situacéo é o gel do BPCA que
ja é produzido na Estacdo Experimental de Cana-de-Acucar de Carpina da Universidade
Federal Rural de Pernambuco. Este material por apresentar caracteristicas semelhantes a
membrana de BPCA poderia ser empregado também, em futuras pesquisas, no tratamento das
UV dos MMII.
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CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos, conclui-se que a membrana do biopolimero de cana-
de-agUcar pode ser utilizada como curativos para tratamento das Ulceras varicosas dos

membros inferiores.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: BIOPOLIMERO CELULOSICO PARA O TRATAMENTO DE ULCERAS DE ESTASE,
VENOSAS E LINFATICAS.

Pesquisador: ESDRAS MARQUES LINS

Area Tematica: Equipamentos e dispositivos terapéuticos, novos ou ndo registrados no Pais;
Versdo: 5

CAAE: 21597813.3.0000.5208

Instituigdo Proponente: Hospital das Clinicas de Pernambuco

Patrocinador Principal: UNIVERSIDADE FEDERAL RURAL DE PERNAMBUCO

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 864.955
Data da Relatoria: 29/09/2014

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de emenda ao protocolo de pesquisa em epigrafe, protocolo este ja avaliado e aprovado por este
CEP e pela CONEP, que vem sendo desenvolvido no Ambulatorio de Cirurgia Vascular HC/UFPE. A
emenda tem por objetivo solicitar a Inclusdo de uma pesquisadora na equipe do projeto (Luciana Marins
Cavalcanti) e de um centro coparticipante para recrutamento de participantes de pesquisa, a Policlinica do
Salgado (Unidade Mista do Salgado, no municipio de Caruaru) conforme segue detalhado na carta de
justificativa do pesquisador principal. Estas alteragdes foram incorporadas no protocolo de Pesquisa (arquivo
intitulado PROJETO COM ALTERACOES_versao 2014_Emendai.doc.) e a carta de anuéncia da Policlinica
do Salgado foi anexada a Plataforma Brasil.

As ulceras causadas por insuficiéncia venosa cronica, normalmente localizadas nas pernas e pés, sdo muito
frequentes na pratica meédica e resultam em alto custo financeiro para o seu manejo. Diante da sua
cronicidade e da possibilidade de recidiva em maior ou menor periodo de tempo, essas lesdes podem gerar
repercussdes psicossociais aos pacientes, na medida em que podem provocar mudancgas no estilo de vida,
prolongar o tempo de afastamento do convivio familiar, provocar alterag@o da autoestima, o que afeta
diferenciadamente cada individuo em menor ou
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maior intensidade, além de ser um limitante para o exercicio de atividades diarias. No ambito das
instituicdes hospitalares, demandam aumento dos custos pela dispensa de insumos e cuidados
especializados pela equipe assistencial. As coberturas de ultima geracdo tém sido desenvolvidas e
aplicadas com vistas a auxiliar e favorecer um meio adequado a cicatrizacdo, sendo sua selecdo associada
a um processo de avaliagdo critico e continuo e a promoc¢éo de uma terapéutica com base na visdo holistica
do paciente. A troca de curativos por um tempo prolongado representa um custo operacional elevado.
Assim, um curativo de baixo custo e que permanega por um tempo maior & de impacto positivo na conduta a
ser adotada a esses pacientes.

O POLYCELL® foi desenvolvido pela POLISA Ltda. e definido como uma nova opgdo de um produto
farmacéutico sendo, portanto, uma alternativa ao tratamento de lesGes ulceradas de pele, com resultados
terapéuticos promissores por apresentar caracteristicas inovadoras frente aos produtos existentes no
mercado, atuando como condutor do crescimento celular.

O estudo parte da hipotese de que o POLYCELL®, por ser composto por um filme celulésico, € um produto
natural de fonte renovavel, atdxico que se destaca frente as membranas de poliuretano, hidrocoloides e
outros produtos existentes no mercado (Tegaderm® e o Steri Strip®, da 3M, a Linha Opsite®, da Politec
Saude, o Silvercel®, o Fibracol® e o Bioclusive®, da Johnson & Johnson). Entre as vantagens do
POLYCELL esta o modo de aplicagdo simples, pois & autoaderente, tem custo reduzido, & biocompativel,
hipoalergénico e translicido. A autoaderéncia e a visualizagéo da ferida através do POLYCELL® evita a
repeticdes de curativos, reduzindo a permanéncia hospitalar do paciente e por fim o custo operacional.

O objetivo geral desta pesquisa € avaliar a agdo do POLYCELL® filme no tratamento de ulceras venosas
cronicas. Trata-se de um estudo de intervengédo, prospectivo e randomizado simples, cuja amostra sera
recrutada a partir da selegdo dos pacientes atendidos no Ambulatdrio de Cirurgia Vascular HC/UFPE.
Considerando a margem de erro aceitavel (5%), o nivel de confianga (95%), o tamanho da populagdo (228
pacientes em média) e o nivel de heterogeneidade (50%), a amostra devera corresponder a no minimo 144
pacientes. O calculo do tamanho da amostra foi baseado em uma distribuicdo normal. Esta pesquisa
enquadra-se na Fase Il - "Estudo Terapéutico Piloto" que, conforme definicdo da ANVISA visa demonstrar a
atividade e estabelecer a seguranga em curto prazo do principio ativo, em pacientes afetados por uma
determinada enfermidade ou condicéo patologica.
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De acordo com o calculo amostral e as definigbes da ANVISA para estudos de Fase |l, a amostra deste sera
constituida por 200pacientes distribuidos em grupo controle (100 pacientes) que recebera o tratamento
convencional do Ambulatério de Cirurgia Vascular e o grupo de estudo (100 pacientes) que recebera o
curativo POLYCELL® filme. Para avaliagdo clinica das feridas sera aplicada a metodologia "MEASURE",
uma abordagem de mensuragdo de feridas, que fornece uma visdo geral dos principios e praticas de
avaliacdo de feridas cronicas, e introduz um acrénimo simples, o "MEASURE". O MEASURE resume os
principais parametros da ferida que devem ser abordados na avaliagdo e orienta o tratamento de feridas
cronicas. As letras do acrénimo significam: M (measure - medida), E (exudate - exsudato), A (appearance -
aparéncia), S (suffering - dor), U (undermining - descolamento), R (re-evaluation - reavaliagéo) e E (edge -
borda). Pelas caracteristicas do Servigo e o tipo de atendimento realizado ndo sera aplicado nenhum
sistema de mascaramento para identificagdo dos sujeitos, considerando o sistema aberto. Sera considerado
como desfecho primario o processo de cicatrizagdo e como secundario, o tempo de cicatrizacdo.

A selecdo dos sujeitos sera feita de acordo com os critérios de inclus@o e exclusdo, considerando apenas
pacientes com diagnostico de lUlceras de estase, venosas ou linfaticas, infectadas ou ndo, a partir da
demanda espontanea do referido ambulatorio.

Serdo excluidos do estudo pacientes que apresentem ulceras neuropatica ou arterial, sendo fator
determinante a auséncia de pulsos periféricos, ou ainda, lUlceras malignas. Serfo excluidos também
pacientes com anemia, considerando aqueles com hematdcrito (Ht) abaixo do normal ou com policitemia ou
hemoconcentragédo, tomando-se como normalidade os seguintes valores: homens: 42% a 54% de Ht e
mulheres: 36% a 46% de Ht.

O procedimento ocorrera na seguinte ordem: sera realizada avaliacdo clinica da lesdo conforme ficha
especifica, baseada na metodologia MEANSURE (metodologia proposta por Keast et. al em 2004 que
estrutura um sistema de memorizagédo acurado das feridas cronicas) seguida de coleta de material para
cultura, por meio de swab, considerando a metodologia descrita por Ferreira e Andrade (2006) e, por fim, a
limpeza da ferida com soro fisiologico (solugio de Nacl a 0,9 %) seguida da aplicacdo do dleo de
Triglicerideo de Cadeia Média (TCM), usando como cobertura o POLYCELL® para os pacientes inseridos
no grupo de estudo ou cobertura com gaze e enfaixamento com atadura de crepe, para os pacientes do
grupo controle. A avaliagéo de eficacia do curativo POLYCELL® sera mensurada considerando-se como
desfecho primario o processo de cicatrizagdo
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de ulceras venosas crinicas com o uso do POLYCELL® filme e como desfecho secundario, o tempo de
cicatrizagdo com o uso do POLYCELL® filme quando comparado ao tratamento convencional de Ullceras
venosas crénicas.

A pesquisa & patrocinada pela POLISA BIOPOLIMEROS PARA SAUDE LTDA, Empresa de Pesquisa,
Desenvolvimento, Inovagdo Tecnologica, Produgdo e Comercializagdo de Polimeros de Cana-De-Acucar e
seus Produtos, incubada pela Incubatec - UFRPE.

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo primario da pesquisa € Avaliar a agdo do POLYCELL® filme no tratamento de ulceras venosas
cronicas e, os objetivos secundarios sdo: 1) caracterizar perfil socio demografico dos portadores de lesdes
vasculares incluidos no estudo; 2) realizar avaliagdo clinica em todas as etapas do protocolo de pesquisa de
acordo com a metodologia MEASURE; 3) determinar e acompanhar, por meio de cultura, a identificacdo dos
microrganismos potenciais causadores de infecgdo na lesdo: 4) estratificar o risco/gravidade dos sujeitos
envolvidos no estudo, considerando o perfil sociodemografico, a condigédo clinica e o perfil epidemiolégico;
5) mensurar o tempo de cicatrizagdo das lesGes nos dois grupos com e sem o uso do POLYCELL@® filme e,
6) acompanhar e registrar por meio fotografico a evolug@o do processo de cicatrizagéo das ulceras em todos
os tempos de troca de curativo nos dois grupos.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Os riscos inerentes a participagdo na pesquisa estéo relacionados aos procedimentos necessarios ao
curativo (desbridamento e limpeza) e ndo relacionados com a utilizagdo do POLYCELL®, pois trata-se de
um produto natural, atdxico, hipoalergénico e biocompativel. Neste sentido, os riscos estimados sdo
relativos a queixa de dor ou desconforto no local da lesdo, bem como mal estar social devido a integridade
da pele alterada.

Os beneficios esperados estdo relacionados as caracteristicas do POLYCELL® com relagédo ao processo de
cicatrizagdo onde, além de funcionar como uma barreira mecanica de protegdo do tecido lesado também
funciona como um sistema de condug&o e direcionamento do crescimento celular no tratamento de feridas.
E esperado que os sujeitos da pesquisa apresentem também alivio da dor, pois a origem biolégica e textura
fina do POLYCELL® proporciona perfeito isolamento dos terminais nervosos expostos.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
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Trata-se de estudo importante visto que o acompanhamento clinico, assim como o manejo adequado das
lesdes ulcerativas sdo essenciais para observar a evolugéo das fases de cicatrizagdo nos tempos clinicos
indicados para ndo prejudicar o processo de cicatriza¢éo. A avaliagdo custo beneficios &€ um aspecto a ser
considerado no momento da escolha do tipo de curativo, que deve ser adequado a natureza, a localizacdo e
ao tamanho da ferida.

Neste sentido o POLYCELL®, & um produto inovador, que agrega vantagens frente aos produtos que séo
comercializados para a prevengdo e o tratamento de feridas e lesGes de pele, como: baixo custo,
possibilidade de produgdo em escala, eficacia no tratamento preventivo e curativo comprovadas, podendo
possibilitar um melhor resultado no processo de cicatrizagdo e por ser um produto natural, constituido
apenas de acglcares polimerizados, ndo apresenta risco de reagdes alérgicas, além de apresentar
caracteristicas importantes com relagdo ao seu manejo: facil colocagdo, adesdo natural ao leito da
ferida/area cruenta, ndo precisa ser trocado com frequéncia, ndo sofre alteragdo caso seja molhado,
promovendo de forma eficaz a drenagem do exsudato, sendo ainda de baixo custo.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
Os termos de apresentagao obrigatoria foram anexados a Plataforma Brasil.

Recomendagdes:
Sem recomendacdes.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
Emenda aprovada.

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdao da CONEP:
Nao

Consideragdes Finais a critério do CEP:
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ANEXO B

Instrumento para Coleta de Dados

B

Universidade Federal de Pernambuco

Hospital das Clinicas

Ambulatorio de Cirurgia Vascular

Data: [ [

Instrumento de Coleta de Dados para Avaliacao de Ulceras de Estase

Dados Sociodemograficos

MNome:

DM

Sexo: [ JF (M

[Cor da Pele: { ) Branca ( ) Parda { ) Amarela { ) Preta | ) outra

Estado Civil: { ) Sclteiro { ) Casado ( ) Amasiado { ) Divorciado () Vidvo

[Maturalidade:

Escolaridade: ()} Analfabeto { ) Fundamental { ) Médio { ) Superior /() completo (] incompleto

Profissda:

Situacdo de Trabalho: ( ) ativo () inativo

Mivel Funcional: { ) independente { ) uso de Artefato ( ) auxilio/Supenisdo ( ) dependente

Historia Pregressa de Doengas

Antecedantes Clinicos:{ ) DM { ) HAS [ ) Neoplasia ( } Outra (s): |

Uso de Medicamentos: ( ) Antihipertensivos { ) Hipoglicemiantes orais ( ) Antiinflamatdrio
{ )Insulina { } Antibigtico { ) Qutro (s):

Historico de Atendimentos

Atendimento: { )12 ( }2°( )3%( )

|Diagndstico(s):

Tratamentos Realizados: ( ) MA ( ) SF 0,9% ( ) AGE ( ) Sulfadiazina de prata ( ) Dexametasona

{ ) Colagenase { ) Creme de uréia { ) Bota de unna

{ ) Clorexidine { ) Outros

Resultados Alcancados: ( ) Cicatrizacdo Parcial ( ) Cicatrizacdo Completa ( ) Nenhum

Historia Atual

EXUDATO: QUANTIDADE

EXUDATO: QUALIDADE

Peso: |Altura: |IMC: Ht (%6):
Diagndstico(s): Cultura:
Avaliagao da Ferida - MEASURE
LOCALIZACAD COMPRIMENTO|LARGURA |PROFUNDIDADE  |AREA
| / '1\__,/\ co-0 LO-0 PO-0 AD-D
| C1=03 L1=03 P1=03 A1 <05
‘ C2-0306 |[L2-03/06 [P2-03i06 A2-05/20
C3-07M10 (L3-071,0 [P3-0710 A3-21/50
I C4-1120 (L4-1120 [P4-1120 A4 -51/8,0
I’} C5-2130 (L5-2130 [P5-2130 AL -8,110,0
C6-31/40 |[LG6-3140 [P6-3140 AB - 10112
\ C7-=40 L7 -=4,0 P7 -=40 AT -12.1/24
: AG-=>24

Iy (== [3. troca de curativo

2. dor continua

4. ndo referiu

ED - nenhum Qse - Seroso
E1-pequena QSS - Serossanguinolento
E2 - moderada Qsa - Sanguinolento
E3 - grande QSP - Seropurulento
case QF - Purulento
DOR APARENCIA
1.remocdo da cobertura  [D1 - eritema

D2 - perda de pele parcial (Epiderme)
D3 - perda da pele total (subcutdneo)
D4 - perda cutanea total (necrose)

D& - ferida completamente necrosada
DESCOLAMENTO BORDA TIPO COLORACAD
{ ) Ausente [{ ) Presente B1 - epitelizada T0 - pele integra W Vermelha
Profundidade cm B2 - delimitada T1 - esfacelos A Amarela
B3 -Irreqular T2 - tecido granulacdo|P Preta

B4 - endurecida
B5 - maceracgio

T3 - tecido epitelial  |M Mista

T4 - tecido necrdtico

BE - fragil

COMENTARIOS

BY - xerordemia
BB - descamacio
BY - esfacelo
B10 - calor/rubor

[ ) Convencional:

Tratamento a ser empregado:

( )POLICELL

Responsavel:

Fonte: Adaptado de Crozeta (2009).



Universidade Federal de Pernambuco

Instrumento de Coleta de Dados (Reavaliagao)
Hospital das Clinicas

ﬁ Ambulatério de Cirurgia Vascular Data: [/ [
Instrumento de Coleta de Dados para Avaliacao de Ulceras de Estase
REAVALIACAOQ

Avaliacao da Ferida - MEASURE

LOCALIZACAD coMPRIMENTOLARGURAPROFUNDIDADE AREA
| / ll C0-0 L0-D PO-0 AD-0
Cc1=023 L1 =03 P1=03 Al =05
C2-03/006 |L2-03/06P2-023/085 A2-0520
C3-07M,0 |L3-071.0{P3-071,0 A3-21/50
C4-1120 |L4-1,1020(P4-11/20 A4 -51/8,0
f C5-21/3.0 [L5-21/3,0/P5-2,1/3,0 AR - 8,1/10.09
| CE-3140 |L6-3140P6-3140 AB -101/M12
\ C7-=40 L7-=40 ([P7-=40 AT -12.1/24
AB-=24
\ EXUDATO: QUANTIDADREXUDATO: QUALIDADE
ED - nenhum Qse - Seroso
| E1-pequena QS5 - Serossanguinolento
E2 - moderada Qsa - Sanguinolento
J E3 - grande QSP - Seropurulento
e QP - Purulento
DOR DOR APARENCIA
Intensidade 1. remocio da coberturalD1 - ertema
P L 2. dor continua D2 - perda de pele parcial (Epiderme}
{1 _."] (4T AT j" i (1 2% 13 troca de curativo D3 - perda da pele total (subcutines)
N N N N N N |4 ndo referiu D4 - perda cutdnea total (necrose}
o 3 4 & 8 1 DA - ferida completamente necrosada
DESCOLAMENTO BORDA TIPO COLORAGAQ
[ ) Ausente |( ) Presente B1 - epitelizada T0 - pele integra V Vermelha
Profundidade cm B2 - delimitada T1 - esfacelos A Amarela
B3 - Irreqular T2 -tecido granulacio |P Preta

B4 - endurecida
B5 - maceracio
B - fragil

B7 - xerordemia
B8 - descamacio
B9 - esfacelo

T3 - tecido epitelial  [M Mista

T4 - tecido necrético

COMENTARIOS

B10 - calor/rubor

Tratamento a ser empregado:

{ ) Convencional:

( )POLICELL

EVOLUCAO:

Responsavel:
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: BIOPOLIMERO CELULOSICO PARA O TRATAMENTO DE ULCERAS.
Pesquisador: ESDRAS MARQUES LINS

Area Temaética: Equipamentos e dispositivos terapéuticos, novos ou néo registrados no Pais:
Versdo: 6

CAAE: 21597813.3.0000.5208

Instituigao Proponente: Hospital das Clinicas de Pernambuco

Patrocinador Principal: UNIVERSIDADE FEDERAL RURAL DE PERNAMBUCO

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 1.117.265
Data da Relatoria: 19/06/2015

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de emenda ao protocolo de pesquisa em epigrafe, protocolo este ja avaliado e aprovado por este
CEP e pela CONEP, que vem sendo desenvolvido no Ambulatdrio de Cirurgia Vascular HC/UFPE. A
emenda tem por objetivo solicitar a mudanga de titulo uma vez que o projeto abrangera de forma global
todos os tipos de ulcera e ndo apenas ulceras de estase. Para tanto sera necessario alterar: o objetivo
primario do protocolo; a amostra; o critério de inclusdo; o orgcamento e a duracdo do estudo. Solicita ainda a
inclusdo de mais duas pesquisadoras (Catarina Coelho de Almeida e Amanda Vasconcelos de
Albugquergue).

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo primario da pesquisa & avaliar a agdo do POLYCELL® filme no tratamento de e, os objetivos
secundarios sdo: 1) caracterizar perfil socio demografico dos portadores de lesdes vasculares incluidos no
estudo; 2) realizar avaliagdo clinica em todas as etapas do protocolo de pesquisa de acordo com a
metodologia MEASURE; 3) determinar e acompanhar, por meio de cultura. a identificagdo dos
microrganismos potenciais causadores de infecgdo na lesdo: 4) estratificar o risco/gravidade dos sujeitos
envolvidos no estudo, considerando o perfil sociodemografico, a condigdo clinica e o perfil epidemiolégico;
5) mensurar o tempo de cicatrizagado das lesées nos dois grupos com e sem o uso do POLYCELL® filme e,
6) acompanhar e registrar por meio fotografico a evolugdo do processo de cicatrizacdo das ulceras em todos
os
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tempos de troca de curativo nos dois grupos.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Os riscos inerentes a participacdo na pesquisa estdo relacionados aos procedimentos necessarios ao
curativo (desbridamento e limpeza) e ndo relacionados com a utilizagdo do POLYCELL®, pois trata-se de
um produto natural, atoxico, hipoalergénico e biocompativel. Neste sentido, os riscos estimados sdo
relativos a queixa de dor ou desconforto no local da les&o, bem como mal estar social devido a integridade
da pele alterada.

Os beneficios esperados estdo relacionados as caracteristicas do POLYCELL® com relagdo ao processo de
cicatrizacdo onde, além de funcionar como uma barreira mecanica de protecgéo do tecido lesado tambeém
funciona como um sistema de condugéo e direcionamento do crescimento celular no tratamento de feridas.
E esperado que os sujeitos da pesquisa apresentem também alivio da dor, pois a origem biologica e textura
fina do POLYCELL® proporciona perfeito isolamento dos terminais nervosos expostos.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de estudo importante visto que o acompanhamento clinico, assim como o manejo adequado das
lesbes ulcerativas é essencial para observar a evolugdo das fases de cicatrizagdo nos tempos clinicos
indicados para ndo prejudicar o processo de cicatrizacdo. A avaliagdo custo beneficios € um aspecto a ser
considerado no momento da escolha do tipo de curativo, que deve ser adequado a natureza, a localizacao e
ao tamanho da ferida.

Neste sentido o POLYCELL®, & um produto inovador, que agrega vantagens frente aos produtos que séo
comercializados para a prevencdo e o tratamento de feridas e lesGes de pele, como: baixo custo,
possibilidade de producdo em escala, eficacia no tratamento preventivo e curativo comprovadas, podendo
possibilitar um melhor resultado no processo de cicatrizag&o e por ser um produto natural, constituido
apenas de acucares polimerizados, ndo apresenta risco de reacgdes alérgicas, além de apresentar
caracteristicas importantes com relagdo ao seu manejo: facil colocacédo, ades&do natural ao leito da
ferida/area cruenta, ndo precisa ser trocado com frequéncia, ndo sofre alteracdo caso seja molhado,
promovendo de forma eficaz a drenagem do exsudato, sendo ainda de baixo custo.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
Os termos de apresentagao obrigatdria foram anexados a Plataforma Brasil.

Enderego: Av. da Engenharia s/n® - 1° andar, sala 4, Prédio do CCS
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SERVIGCO PUBLICO FEDERAL
UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO

CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado para participar, como voluntario, em uma pesquisa que busca
avaliar a efichcia de um novo curativo, denominado POLYCELL®, para tratamento de feridas
vasculares. Este curativo é feito de um produto natural e é aplicado da mesma forma que outros
curativos. ApoGs ser esclarecido sobre as informagbes a seguir, € no caso de aceitar participar do
estudo, assine ao final este documento, que sera emitido em duas vias assinadas também pelo
Pesquisador Responsavel. Uma delas é sua e a outra € do Pesquisador Responsavel. Em caso de
recusa vocé nao serd prejudicado de forma alguma e seu tratamento sera conduzido pelos métodos
convencionais.

Esta pesquisa € patrocinada pela POLISA, Biopolimeros para salide LTDA.

Para que vocé possa decidir se quer realmente participar desta pesquisa ou ndo, precisa
conhecer seus beneficios, riscos e implicacdes. Leia com atencao todas as informacgdes a seguir.

Informacdes sobre a pesquisa:

Titulo do Projeto: POL YCELL“FILME: Biopolimero celulésico para o tratamento de Ulceras de estase,
venosas e linfaticas.

Pesquisador Responsavel: Luciana Marins Cavalcanti

Endereco: Av. Professor Moraes Régo, S/N - Departamento de Cirurgia Vascular - Bloco A do
Hospital das Clinicas - 5° andar - Cidade Universitaria - Recife - CEP 50740-600.

Telefone para contato: (81) 96154155 / 32234419
Pesquisadores participantes: Dr Esdras Marques, Flavia Cristina Morone Pinto
Telefones para contato: (81) 86163025

Primeiro vocé sera perguntado sobre algumas questdes pessoais como idade, escolaridade e
ocupacdo. Vocé também serd questionado sobre o uso de medicamento e histéria de doencas. Apds
serd realizada uma avaliagdo da sua ferida observando o tamanho, a coloracédo, a presenca de
secrecao, o tipo de secrecdo e o cheiro. O exame de sangue sera feito para avaliar seu estado de
salde geral. Depois de tudo isso, sera realizado o curativo: primeiro a limpeza, em seguida sera
coletado com um “cotonete”, material da sua ferida para saber se ela esta contaminada e o tipo de
contaminacéo e, por fim, sera feita a cobertura da ferida que, podera ser com gaze ou com 0 curativo
novo, o0 POLYCELL®, dependo do grupo em vocé estiver inserido. Para terminar, podera ser feito o
enfaixamento da area da ferida com atadura. Vocé serd informado sobre os cuidados em casa com
ferida e também sobre a data da préxima consulta.

Vocé sera acompanhado pelos médicos participantes da pesquisa por um periodo de dois a
90 dias e até quando se fizer necessario para que seja constatada a melhora da ferida.

(a) Os riscos que vocé tem ao participar desta pesquisa estdo associados aos procedimentos
necessarios ao curativo (desbridamento e limpeza) e nao com a utilizagdo do POLYCELL®, pois se
trata de um produto natural (atoxico, hipoalergénico e biocompativel). Neste sentido, os riscos
estimados sao relativos a queixa de dor ou desconforto no local da ferida, bem como mal estar social
devido a integridade da pele alterada (presenca da ferida).
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Este curativo lhe dara a possibilidade e o beneficio de melhora no fechamento da ferida, o
gue chamamos de cicatrizagdo da ferida. De qualquer maneira, as informac¢des que vocé e todos 0s
outros pacientes que participarem desta pesquisa vai fornecer, podera ajudar os profissionais a tratar
melhor as feridas deste tipo no futuro.

Infformamos que para o acompanhamento e evolugdo do tratamento serdo necessarias
fotografias da ferida. Para isto solicitamos também sua autorizagédo e acrescentamos que as imagens
serdo feitas de modo a preservar sua identidade.

Vocé apenas tem que dar autorizacdo para que as informacdes sobre sua doenca e seu
tratamento possam ser usadas nesta pesquisa. Todas essas informacdes ja ficam normalmente com
seu médico (no seu prontuario). Quaisquer complicacfes provenientes do procedimento serdo
tratadas pelos médicos responsaveis. Sera mantido completo sigilo do que esta sendo realizado e o
seu nome jamais sera publicado sob qualquer pretexto.

E importante que vocé saiba que sua participagéo nesta pesquisa é completamente voluntaria
e que vocé pode recusar-se a participar ou interromper sua participacdo a qualquer momento sem
penalidades ou perda dos beneficios aos quais vocé tem direito.

Todo e qualquer dano decorrente desta pesquisa, e que necessite de atendimento médico,
ficara a cargo da equipe médica que Ihe prestou atendimento nesta Instituicdo (b) e, os custos seréo
de responsabilidade do patrocinador desta pesquisa. Seu tratamento e acompanhamento médico
independem da sua participacdo nesta pesquisa.

As informacfes desta pesquisa serdo confidencias e seréo divulgadas apenas em eventos ou
publicag@es cientificas, nao havendo identificagdo dos voluntérios, a ndo ser entre 0s responsaveis
pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participacdo. Os dados coletados nesta pesquisa
ficardo armazenados em pastas de arquivo e computador pessoal, sob a responsabilidade do
pesquisador principal, no endere¢o acima informado, pelo periodo de 5 anos.

Vocé ndo pagard nada para participar desta pesquisa. (c) Quaisquer despesas para a sua
participacdo na pesquisa (como por exemplo, as despesas com transporte e alimentacdo nos dias de
atendimento/consulta) serdo assumidas pelos pesquisadores (ressarcimento de despesas). (d) Fica
também garantida indenizagdo em casos de danos decorrentes da participagdo na pesquisa,
conforme decisao judicial ou extrajudicial. (e) Além da indenizacdo, em caso de danos decorrentes da
sua participagdo nesta pesquisa, vocé, bem como os seus responsaveis, tera direito a assisténcia
integral, incluindo acompanhamento médico, gratuitamente, financiados pelo patrocinador desta
pesquisa.

Em caso de duvidas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar o
Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da
Engenharia s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.: (81)
2126.8588 — e-mail: cepccs@ufpe.br).

Luciana Marins Cavalcanti

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO VOLUNTARIO (A)

Eu, , CPF , abaixo
assinado, apds a leitura (ou a escuta da leitura) deste documento e ter tido a oportunidade de
conversar e ter esclarecido as minhas dlvidas com o pesquisador responsavel, concordo em
participar do estudo “POLYCELL“FILME: Biopolimero celulésico para o tratamento de Glceras de
estase, venosas e linfaticas”, como voluntario (a).

Fui devidamente informado (a) e esclarecido (a) pelo pesquisador sobre a pesquisa, 0S
procedimentos nela envolvidos, assim como 0s possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha
participacdo. Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que
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isto leve a qualquer penalidade (ou interrupgdo de meu acompanhamento/ assisténcia/tratamento).

Local e data , / /

Assinatura do paciente:

Assinatura do responsavel pela pesquisa

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e aceite do
voluntério em participar. (02 testemunhas nao ligadas a equipe de pesquisadores):

Testemunha: /

Testemunha: /




