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RESUMO

As Ulceras em membros inferiores podem estar relacionadas a diversas etiologias,
dentre elas o diabetes, a insuficiéncia venosa, a insuficiéncia arterial ou ainda por
pressao devido ao contato prolongado com superficies rigidas. OBJETIVO: verificar se
a terapia complementar ndo farmacoldgica de administracdo de plasma rico em
plaguetas (PRP) acelera a reparacédo tecidual nas Ulceras crénicas de membros
inferiores. MATERIAL E METODO: estudo de casos muiltiplos com individuos com
Ulceras cronicas em membros inferiores, realizado nos servicos ambulatoriais de um
hospital de grande porte de Porto Alegre-RS. Os casos foram selecionados, até a
saturagao tedrica e semelhancgas nos resultados. Foram incluidas Ulceras de qualquer
etiologia e excluidos os pacientes que apresentavam lesées nervosas por trauma;
doenga pulmonar obstrutiva crénica, doenga celiaca, Hanseniase, Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida, acromegalias, sarcoidose, cancer, vasculite sistémica; em
uso de metronidazol, fenitoina, nitrofurantoina, amitriptilina, zidovudina (AZT),
isoniazida, estatinas, amiodarona, ciclofosfamida, colchicina e vincristina; realizacdo
cirurgia prévia para enxerto cutdneo em Ulcera; presengca de anemia significativa;
outras causas de polineuropatia sensitivo-motora distal simétrica tais como
hipotireoidismo e histéria de etilismo pesado. A coleta de dados foi por entrevista
estruturada, observacao e avaliacao sistematica da Ulcera e por registros fotograficos.
A primeira aplicagao do PRP foi no primeiro dia apds a avaliagdo e as aplicagdes
subsequentes ocorreram em 7 dias, 14 dias, 22 dias, 39 dias, 54 dias, 69 dias, 89 dias
e 99 dias. A andlise utilizada foi proposta por Glaser e Strauss (1967), que consiste no
desenvolvimento de uma teoria fundamentada nos dados mediante diversos
procedimentos, reunindo um volume de dados referentes ao fenédmeno estudado. Esta
pesquisa foi aprovada pelos CEPs das instituicbes envolvidas sob os nuameros
238.537 e 240.386. RESULTADOS: Quatro Ulceras atenderam aos critérios de
selecdo de dois participantes do sexo masculino, um com 49 anos, diabético e
hipertenso e o outro com 79 anos, hipertenso e com isquemia arterial em membro
inferior esquerdo e anticoagulado. Foi possivel observar o fechamento completo de
uma das feridas, e uma reducdo importante das outras duas tratadas com PRP.
Apenas uma Ulcera nao apresentou melhora relacionada ao seu tamanho, porém
houve evolucao positiva no que se refere a apresentagdo de tecido e das bordas da
mesma. As Ulceras sdo de diferentes etiologias, tempo de duragdo e tamanho,
ocorrendo, portanto, respostas distintas quanto a velocidade e porcentagem de
cicatrizacdo. Observamos que a idade, o ITB e a utilizacdo de antiagregador
plaquetéario sdo fatores que influenciam no desfecho final. CONCLUSAO: O efeito do
PRP no processo de cicatrizacdo das feridas cronicas nos casos estudados mostrou-
se efetivo em relagéo as terapias anteriormente utilizadas. Esperamos que este estudo
possa ser precursor de novas abordagens metodoldgicas para a validagao da técnica
de obtencado do PRP, assim como para a sua popularizagdo nos servigos de saude.

PALAVRAS-CHAVE: Ulcera de perna; Extremidade inferior; Plasma rico em
plaquetas; Cicatrizagédo de feridas.



ABSTRACT

The ulcers of the lower limbs may be related to various etiologies, among them
diabetes, venous insufficiency, arterial insufficiency or by pressure due to prolonged
contact with hard surfaces. AIM: This paper aims to verify whether non-
pharmacological complementary therapy administration of platelet-rich plasma (PRP)
accelerates tissue repair in chronic ulcers of the lower limbs. MATERIAL AND
METHODS: A multiple study on patients with chronic ulcers of the lower limbs cases
performed in outpatient services of a large hospital in Porto Alegre-RS. The cases were
selected until theoretical exhaustion and similarities in the results. This study included
ulcers of any etiology and excluded patients who had traumatic nerve damage, chronic
obstructive pulmonary disease, celiac  disease, Hansen's disease,
Acquired Immune Deficiency Syndrome, acromegaly, sarcoidosis, cancer, systemic
vasculitis; with the use of metronidazole, phenytoin, nitrofurantoin, amitriptyline,
zidovudine (AZT), isoniazid, statins, amiodarone, cyclophosphamide, colchicines and
vincristine; previous surgery for skin grafts in ulcer, presence of significant anemia,
other causes of distal symmetric sensory and motor polyneuropathy such as
hypothyroidism and a history of severe alcohol consumption. Data was collected by
structured interview, observation and systematic review of the ulcer and photographic
records. The application of PRP occurred on the first day after the assessment and
subsequent applications in 7 days, 14 days, 22 days, 39 days, 54 days, 69 days, 89
days and 99 days. The analysis used was proposed by Glaser and Strauss (1967),
which consists in developing a grounded theory through several procedures, gathering
a volume of data related to the studied phenomenon. This study was approved by the
ERCs of the institutions involved. RESULTS: Four ulcers met the criteria for selection
of two male participants, one 49-year-old man, diabetic and hypertensive and a 79-
year-old man with hypertension and arterial ischemia in the left lower limb and
anticoagulated. It was possible to observe the complete closure of the wound, and a
significant reduction of the other two treated with PRP. Only an ulcer showed no
improvement related to its size, but there was a positive trend with regard to the
presentation of tissue and the edges of it. Ulcers are of different etiologies, duration
and size, thus experiencing different answers as to the speed and percentage of
healing. We observed that age, ITB and use of anti platelet aggregator are factors that
influence the outcome. CONCLUSION: The effect of PRP on the healing process of
chronic wounds in the cases studied was effective in relation to therapies previously
used. We hope this study may be a precursor to new methodological approaches for
the validation of the technique of obtaining PRP, as well as for its popularization in
health services.

KEYWORDS: Leg Ulcer; Lower Extremity; Platelet-rich Plasma; Wound Healing.
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1 INTRODUCAO

A escolha da linha cuidado em saude em enfermagem direcionou este estudo
a abordar uma tematica inovadora e de intervencao tecnolégica que visa a melhoria
da eficacia dos tratamentos que promovem a cicatrizacao de feridas. A utilizacdo de
melhores praticas assistenciais para o alcance dos resultados desejados tem sido
alvo de recentes pesquisas e tem se tornado um diferencial competitivo no mercado
de saude.

Aliado a necessidade de envolver os profissionais da equipe de saude a ser
agente de mudancas na sua instituicao de trabalho, a intervencao proposta faz parte
de um projeto maior que tem como titulo “ESTUDO DA EFICACIA DA TERAPIA
COMPLEMENTAR NAO FARMACOLOGICA NA ADMINISTRACAO DE PLASMA
RICO EM PLAQUETAS NO TRATAMENTO DE ULCERAS CRONICAS” sob a
coordenacéo da Prof. Dr2 Karin Viégas aprovado sob o numero 272.743 (ANEXO A)
e devera ser norteadora para o estabelecimento de uma terapia alternativa no
tratamento das Ulceras cronicas.

As Ulceras em membros inferiores podem estar relacionadas a diversas
etiologias, dentre elas o diabetes, a insuficiéncia venosa, a insuficiéncia arterial ou
ainda por pressao devido ao contato prolongado com superficies rigidas. Tais
ulceracées tornam-se crénicas quando apds um determinado periodo nao
apresentam resolucao. (TARLTON et al., 1999).

O custo do tratamento das uUlceras cronicas em membros inferiores pode
chegar a 30.000 délares anualmente nos EUA (O’DONNEL; LAU, 2006), com
prejuizo na atividade econdmica, ja que tais ulceragdes levam a uma perda
consideravel de dias de trabalho. (ETUFUGH; PHILLIPS, 2007).

No Brasil, o custo minimo para o tratamento de uma ferida fica em torno de
R$ 200,00 por més, por paciente, segundo o IBGE. (BRASIL, 2009). Dada esta
relevancia e impacto, os estudos de tecnologias inovadoras de baixo custo e que
sigam as caracteristicas de um curativo ideal de produtos ou substancias que
auxiliem nesta cicatrizacdo, devem contribuir socialmente com uma terapia que pode
alavancar o tratamento das ulceras crénicas, com a intencao de que o individuo
possa retornar ao convivio social em menor espaco de tempo, diminuindo o risco de

amputacgoes. Além disso, os longos tratamentos podem facilitar a entrada de micro-



17

organismos na circulacdo sanguinea, 0 que pode ser 0 mecanismo propulsor de
uma amputagcdo de membro.

Desenvolver este estudo, sustentado na hipotese de analisar a utilizacao de
uma nova tecnologia, pode reforcar a necessidade de novos estudos clinicos
podendo comparar ao uso das terapias convencionais para o tratamento das Ulceras
cronicas. Além disso, existe a necessidade de investimentos em pesquisas clinicas
que promovam a melhoria dos processos de cuidado ao paciente, alinhado as
politicas publicas que visam nao sé o individuo isolado, como também a sociedade.
Esta, por sua vez, sofre as consequéncias pelo afastamento destes individuos com
afeccées em membros inferiores do mercado de trabalho e, muitas vezes, em idade
produtiva.

Com a finalidade de desenvolver uma técnica para qualificar o processo de
cuidado aos pacientes com Ulceras de perna, tentaremos responder a seguinte
questdo norteadora: A utilizacdo de plasma rico em plaquetas acelera o tempo de
cicatrizacdo de Ulceras crénicas de membros inferiores? Respondendo a este
questionamento, espera-se que o impacto tecnolégico gerado por este trabalho
possa produzir, futuramente, esteja associado a validagdo do seu uso terapéutico
com eficacia, seguranca e baixo custo permitindo uma padronizacdo altamente
qualificada no uso da técnica em ambientes ambulatoriais. Esta condicdo esta
voltada a minimizagdo do custo que o tratamento continuado das Ulceras crénicas
produz ao Sistema Unico de Salde, aos planos de salde privados € mesmo aos
pacientes.
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2 MARCO TEORICO

2.1 ULCERAS CRONICAS DE MEMBROS INFERIORES

Séo consideradas Ulceras cronicas de membros inferiores, ou Ulceras de
perna, as feridas localizadas abaixo do joelho que n&o cicatrizam em um
periodo inferior a seis semanas. (BERGQVIST; LINDHOLM; NELZEN, 1999;
CULLUM et al., 2012).

As Ulceras de perna sdao uma sindrome que acomete as extremidades
dos membros inferiores e se caracteriza por perda irregular do tegumento,
podendo atingir camadas mais profundas da pele. Geralmente estd associada
ao sistema arterial ou venoso. (FRADE et al., 2000).

Nos Estados Unidos 500.000 a 1.000.000 de pessoas sofrem de lesdes
ulceradas, sendo a maioria de origem venosa. (TARLTON et al., 1999). As
Ulceras venosas crénicas em membros inferiores afetam mais de 2,5 milhdes
de pacientes por ano nos EUA, sendo uma causa importante de morbidade e
alteracdo na qualidade de vida. (MOSTOW et al.,, 2005). No Brasil, alguns
estudos estimam a prevaléncia de ulcera venosa de 1,5% em Botucatu' e
0,36/1.000 no Rio Grande do Norte. (MAFFEI FILHO, et al., 1986; NUNES,
2006). Estima-se que 3% da populacédo, no Brasil, € portadora de Ulceras
venosas em extremidades inferiores, podendo elevar-se a 10% no caso de
pacientes diabéticos. (TORRES, 2007).

O custo do tratamento das ulceras crénicas em membros inferiores
chega a aproximadamente $30.000 por paciente ao ano nos EUA, o que
representa 1% do orcamento da saude. (O'DONNEL; LAU, 2006). Além disso,
ha também o impacto econémico, ja que reflete uma perda de 6 milhdes de
dias de trabalho nos EUA por ano. (ETUFUGH; PHILLIPS, 2007).

Muitas etiologias estdo envolvidas na formagdo de uma ulcera crénica,
principalmente a ulcera venosa, sendo que 90% das Ulceras de membros
inferiores sdo decorrentes de insuficiéncia venosa cronica, insuficiéncia arterial
e neuropatia diabética. (MARSTON, 2007).
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2.1.1 Ulceras venosas

Entre as Ulceras de perna, as de etiologia venosa sdo as mais comuns,
que podem ser Unicas ou multiplas, com diversas variacbes de tamanho,
tendendo a serem irregulares e rasas, raramente atingindo musculos, fascia e
ossos. (ETUFUGH; PHILLIPS, 2007). As taxas variam de 42% a 90% e
normalmente ha recorréncia, pois aproximadamente 70% das Ulceras abrem
novamente apdés a cicatrizacao. (YAMADA, 2003b).

Nos Estados Unidos ocorrem cerca de 600.000 casos novos de Ulceras
de perna por ano e na sua maioria sao venosas. Na Europa e Australia a
incidéncia relatada varia de 0.3% a 1%, enquanto a incidéncia mundial € em
torno de 2,7%. (ABDALLA; DADALTI 2003; YAMADA 2003b; FRADE et al.,
2005).

As lesdes venosas ulceradas acometem mais frequentemente os idosos
de idade que varia entre 60 e 80 anos, contudo a maioria das lesdes inicia
antes dos 60 anos. Além disso, existe predominancia desta afeccao pelo
género feminino, atingindo as mulheres na propor¢cdao de 1,5:1 até 10:1.
(CALLAM, 1994).

A principal causa das Ulceras de etiologia venosa € a hipertensédo
venosa e consequentemente a hipertensao capilar, sendo esta insuficiéncia
venosa crbnica (IVC) responsavel por 75% das Ulceras de perna. (AGUIAR et
al., 2005). Essa pressao constante e retorno venoso comprometido causam
diminuicdo de nutrientes no local, alteram a funcao celular, desnutricao da pele
e tecido subcutaneo, e consequentemente necrose tecidual, além de ulceracao
da pele com areas de coloracao enegrecida, devido ao extravasamento de
ferro das heméacias. (IRION, 2005).

A maioria das ulceras venosas pode ser diagnosticada clinicamente, ja
que o paciente apresenta histéria prévia de problemas venoso tais como veias
varicosas, tromboses, coagulopatia, histéria familiar, dor ou edema. (SCRIVEN
et al., 1997; PATEL; LABROPOULOS; PAPPAS, 2006). Contudo, testes
diagnésticos ndo invasivos podem ser utilizados para complementar o
diagnéstico. Ao surgirem de forma espontdnea as Ulceras venosas,
normalmente se localizam na regiao do maléolo interno, mas podem estar

presentes em outras partes da perna, quando ocasionadas por traumas ou
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infecgdes. (MAFFEI FILHO et al., 1995; BORGES et al., 2001a; DEALEY, 2001;
YAMADA, 2003b, 2005). De uma maneira geral as Ulceras venosas sdo mais
superficiais que as Ulceras de perna de outras etiologias; as bordas sao
normalmente irregulares; sao extremamente exsudativas; a dor é geralmente
variada, melhorando com a elevacdo do membro; ha presenca de edema e a
evolucao € lenta. (YAMADA, 2003a).

2.1.2 Ulceras diabéticas

Dados da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estimam que existam
mais de 346 milhdes de pessoas com diabetes mellitus (DM) no mundo, sendo
que aproximadamente 80% delas vivem em paises em desenvolvimento. (PAN
AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2004). A perspectiva para 2030 é que
este numero devera aumentar para mais de 552 milhdes, ou seja, 9,9% da
populagdo adulta. (GRUPO DE TRABALHO SOBRE PE DIABETICO, 2001).

Das complicagbes mais preocupantes e de alto custo que afetam os
individuos com DM, as ulceras nos pés sao as de maior incidéncia e, 70% das
amputacoes sao relacionadas a elas. As ulceragdes sao responsaveis por 20%
das internacdes, sendo que em 80% dos pacientes diabéticos, a polineuropatia
diabética é o fator causal de Ulcera nos pés, frequentemente associando a
doenca vascular. (BOWKER; PFEIFER, 2008; NATHER et al., 2010).

Estima-se que nos paises desenvolvidos, uma em cada seis pessoas
com diabetes terd uma Ulcera durante sua vida. A incidéncia de Ulceras
diabéticas (UD) encontrada esta entre 1% e 4,1% e a prevaléncia entre 4% e
10%. (INTERNATIONAL WORKING GROUP ON THE DIABETIC FOQOT, 20083;
SINGH; ARMSTRONG; LIPSKY, 2005). E, nos paises em desenvolvimento, o0s
problemas relacionados com a diabetes podem ser ainda maiores.

As UD sao uma complicacdo decorrente do descontrole do DM. Todos
0s anos, mais de 1 milhdo de pessoas perdem um membro em consequéncia
desta doenca, representando uma grande tragédia pessoal e familiar como
pode colocar um encargo financeiro consideravel no sistema de saude e a
sociedade em geral. (BOULTON; PEDROSA, 2010; INTERNATIONAL
WORKING GROUP ON THE DIABETIC FOQT, 2011). Pelo menos um quarto
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das Ulceras nao vai curar e até 28% podem resultar em algum tipo de
amputacdo. (REIBER, 2001; BOULTON; PEDROSA, 2010).

As complicagbes cronicas decorrentes do DM com alteragdes na micro e
macrocirculagdo podem ser as principais causas de morbimortalidade destes
pacientes, também responsaveis pela retinopatia, nefropatia, neuropatia,
cardiopatia e vasculopatia. (BRASILEIRO et al., 2005; WU et al., 2007).

Dentre as alteracbes, a neuropatia diabética (ND) é uma alteragcéao
clinica que ocorre na presenca de DM sem outras causas, que ndo pode ser
diagnosticada com base em um unico sintoma ou teste, sendo necessaria a
deteccdo de no minimo dois sinais ou sintomas que sugiram anormalidade na
conducdao nervosa. O acometimento patolégico na neuropatia diabética
geralmente € amplo no organismo, apresentando-se de duas formas principais:
polineuropatia  sensério-motora  simétrica e neuropatia  autondémica
(cardiovascular, respiratéria, digestiva e geniturinaria). (AL-MASKARI; EL-
SADIG, 2007).

A ND crénica € um disturbio neuroldgico, que quando associada ao
DM caracteriza-se pelo comprometimento das fibras sensitivas, motoras e/ou
autondmicas. O componente sensitivo acarreta perda gradual da sensibilidade
protetora, percepcao da pressdo plantar, temperatura e propriocepgcéo. O
componente motor se caracteriza por hipotrofia da musculatura intrinseca do
pé, que pode desencadear deformidades osteoarticulares e alteragdes na
deambulacdo. Os pés tornam-se secos e podem fissurar devido ao
comprometimento autonémico, que reduz ou suprime a sudorese dos pés, além
de desencadear alteragbes arteriovenosas. (GRUPO DE TRABALHO
INTERNACIONAL SOBRE PE DIABETICO, 2001; OCHOA-VIGO; PACE,
2005).

Quando associado ao comprometimento motor, o pé diabético
demonstra efeito cumulativo de alteragdo de fibra grossa, tais como a perda do
movimento articular, da propriocepcao e do feedback da percep¢ao de posicao
pelos receptores nas pernas e pés, e da fraqueza muscular. (VAN SCHIE,
2008). A auséncia de proporgao correta entre o poder de resisténcia do tecido
e a demanda da carga do movimento, altera o comportamento da cartilagem
articular no manuseio das forcas compressivas e tensionais. (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA, 2005). Clinicamente,
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podem ser observadas deformidades, como dedos em garra ou em martelo,
proeminéncias de metatarsos e acentuacdo do arco, que resultam em maior
pressao plantar, sendo um fator importante para a ulceracdo, quando
associada a limitagdo de mobilidade articular. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2009).

A alteracao da carga biomecéanica dos pés, com pressao plantar elevada
e aumento das forcas de acomodacao, sao alteracées que ocorrem devido as
deformidades dos pés, o padrao anormal da marcha e a limitacado da
mobilidade das articulacoes. Devido a esta alteracdo biomecénica (perda da
sensibilidade protetora e o trauma repetitivo causado pela caminhada),
formacao de calos é bastante frequente nestes casos. Estes agem como
corpos estranhos a superficie da pele e podem provocar a elevagao da pressao
da pele local. (REIBER, 2001; BRASILEIRO et al., 2005; AL-MASKARI; EL-
SADIG, 2007; AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2010; BOULTON;
PEDROSA, 2010).

Assim, o tratamento de uma lesdo ulcerada tera boa evolugdo em seu
tratamento quando o correto diagnéstico de sua causa estiver estabelecido.

2.2 AVALIACAO DO PROCESSO DE CICATRIZAGCAO DAS ULCERAS
CRONICAS

Além do processo de cicatrizagdo nas feridas cronicas ocorrer de
forma desorganizada, o paciente com ulcera geralmente apresenta uma série
de fatores que impedem o processo curativo. Doencas crbnicas, como
diabetes, insuficiéncia vascular e doencas autoimunes, podem inibir a
cicatrizacado da ferida. (HESS; KIRSNER, 2003).

Para a continuidade do processo de cicatrizacao nestas feridas, é
necessaria a permanéncia do tecido de granulacado. A preparacdo do leito da
ferida crénica requer desbridamento’ e remocdo de tecido desvitalizado,
controle bacteriano e controle da umidade. (SCHULTZ et al., 2003). Na ferida
cronica o exsudato apresenta-se diferente, pois ha uma competicao celular que
prolonga a fase inflamato6ria, inibindo o inicio da fase proliferativa e a atividade

1 E a remocao do tecido necrosado de uma les&o.
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mitocondrial no leito da ferida apresenta-se diminuida. Isto pode estar
associado com um aumento da concentracdo das metaloproteinas, que sao
pré-enzimas que degradam a matriz extracelular necessaria para o0 processo
de cicatrizagdo adequado. (VILLELA, 2007).

O equilibrio entre as substancias presentes na ferida € primordial para
facilitar a acdo dos fatores de crescimento e da proliferacdo de colageno,
sendo que o sequestro de componentes do exsudato nas feridas crénicas é
fundamental e torna o processo de cicatrizagéo critico. (OKAN et al., 2007).

O DM prejudica a cicatrizacdo da ferida em todos os estagios do
processo e quando associado a neuropatia associada e a aterosclerose esta
predisposto a isquemia tecidual, ao traumatismo repetitivo e a infecgao.
(CAMPQOS; BORGES-BRANCO; GROTH, 2007). As alteracbes micro
angiopaticas e o espessamento da membrana basal podem aumentar o risco
de infecgdes nos pacientes diabéticos. Apesar desses problemas, conseguem-
se boas respostas com as terapias propostas ao cuidado com as lesdes.
(ZERVOS, 1998).

A avaliacdo criteriosa do pé diabético, a determinacdo da causa da
ulceracdo e a avaliacdo da ferida orientam para a melhor terapéutica.
(INTERNATIONAL WORKING GROUP ON THE DIABETIC FOOT, 2003).
Parametros clinicos como a inspecao da ferida, controle do exsudato, area de
profundidade, presenca de tluneis e ou solapamentos, aspecto da regiao
perilesional e atrofia muscular, entre outros, contribuem de forma a prever um
prognéstico favoravel.

A utilizacdo de um sistema de classificacdo para as lesdes diabéticas
pode auxiliar em seu tratamento, porém nao ha consenso na literatura sobre
qual é o mais apropriado. O sistema de Wagner para classificacdo de ulceras é
o mais utilizado e tem a vantagem de descrever a progressdo das Ulceras
desde o estagio superficial até o mais profundo e extensivo, além de relacionar
o resultado da evolugéo da lesdo (QUADRO 1). (DIRETRIZES BRASILEIRAS
PARA O TRATAMENTO DAS INFECCOES EM ULCERAS NEUROPATICAS
DOS MEMBROS INFERIORES, 2010). Contudo, esta classificacdo € baseada
na profundidade da Ulcera, deixando de levar em consideragcdo a importancia
da localizacdo e da causa. (GRUPO DE TRABALHO INTERNACIONAL
SOBRE PE DIABETICO, 2001).
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Quadro 1 — Escala de Wagner — Classificacao da Ulcera diabética

GRAU CARACTERISTICAS

0 Nenhuma ulcera evidente, com calosidades grossas e cabecas
metatarsicas proeminente, dedos em garra ou outras anormalidades
Osseas.

Ulcera superficial sem infecgao evidente

Ulcera profunda sem envolvimento 6sseo

Ulcera profunda com formagéo de abscesso ou envolvimento ésseo
Gangrena localizada

Gangrena extensa

aArrowND—=

Fonte: WAGNER JUNIOR, 1981

O aumento da investigacao e da evolucao das técnicas de curativos tém
trazido resultados positivos na abordagem das Ulceras diabéticas, tanto
preventivas, quanto curativas. Os resultados observados ao longo dos anos,
tanto em relacdo ao conhecimento da interacdo molecular para promocao da
cicatrizacdo, bem como as tecnologias utilizadas nos curativos, promovem uma
discussdo favoravel na insercdo de novas tecnologias na enfermagem.
(DEALEY, 2008).

O conceito de curativo ideal propde a manutencdo da umidade
apropriada, aumentando a taxa de re-epitelizacao, além de manter a ferida livre
de infecgcdes, ele deve ser biocompativel e ndo toxico, o que garante a
distribuicdo e proliferacdo celular. (SIBBALD; WOO; AYELLO, 2006;
MENDONGCA; COUTINHO NETO, 2009).

Algumas vezes o manejo de feridas cronicas nao resulta em
cicatrizacdo, sendo a aplicagdo de fatores de crescimento na fase de
granulacdo, uma alternativa que é apontada como um estimulo para a
efetivagéo deste processo. (VILLELA, 2007).

2.3 TERAPIA COMPLEMENTAR NAO FARMACOLOGICA: PLASMA RICO EM
PLAQUETAS

O plasma rico em plaquetas (PRP) é um concentrado de plaquetas,
sendo uma fonte de facil aquisicdo e de baixo custo, obtido em processos
laboratoriais, rico em fatores de crescimento, oriundos dos granulos alfa (a-

granulos) plaquetarios. Também denominado de plasma autégeno de
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plaquetas, gel de plaquetas, plasma enriquecido com plaquetas, plasma rico
em fatores de crescimento e concentrado de plaquetas. E uma fonte de
diversos fatores de crescimento, importantes na reparacéao tecidual, devido as
acOes mitogénica, quimiotaxica e neovascular. Apés a ativacao, por agentes
farmacoldgicos ou fisiol6gicos, as plaquetas presentes nesses componentes
liberam diversos fatores de crescimento presentes nos a-granulos, e que
apresentam grande potencial terapéutico. (MARX, 2001).

O PRP é definido como plasma autélogo com grande concentracao de
plaguetas (>350.000/ul), muito acima dos valores basais (valores normais =
150.000 a 1.000.000 plaquetas/ul) encontrados na corrente sanguinea, sendo
que concentragdes plaquetarias inferiores ndo garantem um aumento da taxa
de cicatrizacdo, e concentragdes ainda mais altas ndo mostraram resultados
melhores. (MARX, 2001). Para ser considerado PRP, a concentracdo minima
deve ser de 1.000.000 de plaquetas por microlitros. Desta maneira, as
propriedades associadas das plaquetas tornam o PRP um produto com grande
potencial de melhorar a integracédo de enxertos, sejam eles 6sseos, cutaneos,
cartilaginosos ou de gordura, bem como estimular a cicatrizacdo de feridas.
(VENDRAMIN et al., 2006).

O PRP possui outras fungdes além da hemostasia simples. Quando os
fatores de crescimento, contidos nas plaquetas, sao secretados, eles
aumentam a mitose celular e a producdo de colageno, iniciando uma
neoformag&o vascular e induzindo a diferenciacdo celular no local de sua
aplicacdo. (VENDRAMIN; FRANCO; FRANCO, 2009).

Dentre os fatores que estdo presentes no PRP, os que atuam no
processo de regeneracao e cicatrizagcdo sdo: PDGF (Fator de Crescimento
derivado de Plaquetas), TGF-B (Fator de Crescimento Transformador),
EGF/TGF-a (Fator de Crescimento Epidermal), IGF-1 (Fator de Crescimento
Insulinico) e FGF (Fator de Crescimento Fibroblastico). (MAN; PLOSKER,;
WINLAND-BROWN, 2000). Dentre estes fatores, o PDGF, o TGF-B e o IGF-1
tem sido os mais estudados, representando uma nova biotecnologia,
principalmente para a engenharia de tecidos e a terapia celular, devido a sua
capacidade de mitose e angiogénese. (MARX, 2001; VENDRAMIN; FRANCO;
FRANCO, 2009).



26

O uso de fatores de crescimento em feridas crénicas baseia-se na
desordem celular e na diminuicdo destes no leito da ferida. Os fatores de
crescimento sao encontrados durante todo o processo de cicatrizacdo e sua
contribuicao tépica tem sido demonstrada na ultima década. (VILLELA, 2007).
Acredita-se que no futuro ndo serdo utilizados os fatores de crescimento em
conjunto, mas sim, fatores isolados para cada fase do processo de
cicatrizacdo. (OKAN et al., 2007). Considerando que esses fatores de
crescimento estdo presentes nas plaquetas e que podem ser obtidos através
de centrifugagcdo de forma simples e ambulatorial, a mesma podera ser
aplicada na ferida como cobertura primaria com permanéncia no leito da ferida

por 48 horas.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Verificar se a terapia complementar ndao farmacol6gica de administracao
de plasma rico em plaquetas (PRP) acelera a reparacao tecidual nas ulceras

cronicas de membros inferiores.

3.2 METAS

Espera-se que esse estudo possa alavancar a realizagdo de estudos
experimentais que contribuam no desenvolvimento de coberturas primarias
para o curativo com o uso de PRP. Adicionalmente, o projeto pode consolidar a
transferéncia de tecnologia Universidade-Empresa pela implantacdo de uma
rede de profissionais com formacao interdisciplinar e com capacidade técnica e
cientifica que subsidie o desenvolvimento dos estudos de intervengao

propostos.
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4 METODO

4.1 DELINEAMENTO DA PESQUISA

Foi conduzido um estudo de casos multiplos com pacientes com ulceras
crénicas em membros inferiores. Os estudos de caso multiplos sdo estudos
onde se estuda mais de um caso para investigar determinado fendmeno.
Sendo considerados mais convincentes em relagdao aos estudos de caso unico,
pois € utilizado para estabelecer comparacoes, testar e aperfeicoar teorias.
(GIL, 2009). Para Gil (2009) os propésitos do estudo de caso sao:

a) explorar situagdes da vida real cujos limites ndo estdo claramente
definidos;

b) preservar o carater unitario do objeto estudado;

c) descrever a situacdo do contexto em que estd sendo feita uma
determinada investigacao;

d) formular hip6teses ou desenvolver teorias e

e) explicar as variaveis causais de determinado fenbmeno em situacoes
complexas que ndo permitam o uso de levantamentos e experimentos.

O critério de amostragem nao se baseia em incidéncia de fenémenos,
mas no interesse do caso em relacdo ao fenébmeno estudado e as variaveis
potencialmente relevantes. (MILES; HUBERMAN, 1994).

A légica da escolha dos casos baseou-se pelo método de concordancia
de Mill (1979), com a logica do procedimento experimental. Este estabelece
que dois ou mais casos de um mesmo fendmeno apresentam uma Unica

condicado em comum sendo considerada a causa do fendmeno.

4.2 LOCAL DA REALIZACAO DO ESTUDO

O estudo foi realizado nos servicos ambulatoriais do Hospital Mae de
Deus na cidade de Porto Alegre no Estado do Rio Grande do Sul.

A unidade conta com 16 ambulatérios de varias especialidades médicas
e um ambulatério de curativos. O ambulatério de curativos do Hospital Mae de
Deus, estd localizado no prédio principal da instituicdo, na Rua José de

Alencar, 286, e tem uma producao média mensal de 1.200 curativos. O horario



29

de funcionamento é das 07h as 23h30min, sete dias por semana. Os clientes
tém seu horario agendado no momento do ultimo curativo, quando sao
avaliados quanto a periodicidade de trocas do mesmo.

O ambulatério conta com uma enfermeira de 220 horas mensais e seis
técnicos de enfermagem de 180 horas, distribuidos de segunda a domingo.

Os clientes que procuram atendimento no servico necessitam de
acompanhamento ambulatorial, realizacdo de curativos e avaliacdo da
cicatrizacdo da lesdo. Sao provenientes de servicos do hospital, ap6s a alta,
encaminhados pelos médicos assistentes ou ainda o atendimento ocorre por
livre demanda. O perfil epidemiolégico dos atendimentos consiste em
individuos com lesbes de varias etiologias, com lesdes crbnicas como as

Ulceras venosas, diabéticas e por pressao.

4.3 POPULACAO E AMOSTRA

A determinacao do numero de casos foi baseada em Gil (2009), onde o
adicionamento progressivo de novos casos ocorreu até o instante em que se
alcangcou a “saturagdo tedrica”, isto €, quando o incremento de novas
observacdes ndo conduz a um aumento significativo de informacdes.

Embora ndo se possa falar em um numero ideal, Gil (2009) defende a
possibilidade de utilizar de quatro a dez casos. Assim, para a aplicagdo da
l6gica do estudo de casos multiplos, quatro casos foram selecionados, devido a
semelhancas nos resultados.

4.4 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

4.4.1 Critérios de inclusao
a) com idade > 18 anos;
b) com ulcera crbnica em membros inferiores em qualquer grau;
c) com ulceras necréticas que sofreram desbridamento mecanico;
f) com mais de uma ulcera em diferentes locais € com no minimo 5 cm
de distancia entre elas;
g) em tratamento com outras coberturas quimicas, desde que o leito da
ferida fosse preparado previamente para receber o tratamento com PRP.
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4.4.2 Critérios de exclusao(CROVETTI et al., 2004):

a) lesdes nervosas por trauma e impossibilidade de locomoc¢ao;

b) doenca pulmonar obstrutiva crénica, doenca celiaca, Hanseniase,

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida, acromegalias, sarcoidose,

cancer, vasculite sistémica;

c) estavam utilizando: metronidazol, fenitoina, nitrofurantoina,

amitriptilina, zidovudina (AZT), isoniazida, estatinas, amiodarona,

ciclofosfamida, colchicina e vincristina;

d) realizagdo cirurgia prévia para enxerto cutdaneo em ulcera;

e) presenca de anemia significativa (Hb<10g/dL).

f) outras causas de polineuropatia sensitivo-motora distal simétrica tais
como hipotireoidismo (TSH>5,0mU/l), histéria de etilismo pesado (mulheres: >7
drinks por semana ou 3 drinks por ocasido; homens: >14 drinks por semana ou
7 drinks por ocasido; 1 drink = 12g alcool que equivale a 360 mL de cerveja,
150 mL de vinho ou 45 mL de bebida destilada).

4.5 COLETA DE DADOS

Para garantir a profundidade dos dados e a insercdo dos casos no
contexto proposto, bem como conferir credibilidade aos resultados, varias
estratégias de coleta dos dados foram realizadas, facilitando a triangulacédo dos
mesmos. (YIN, 2005).

A técnica de escolha para a coleta de dados foi a entrevista estruturada,
a observacao sistematica das Ulceras e os registros fotograficos das lesoes.
Todos os registros da observacao e da entrevista foram realizados no momento
em que esta ocorreu, incluindo a gravacao de imagens. Os instrumentos de
registro foram previamente e minuciosamente definidos. (APENDICE A)

A coleta de dados seguiu as seguintes etapas:

(1) foi realizado contato com os participantes com ulcera crénica, sendo que
sua elegibilidade foi determinada durante o periodo de triagem (dentro de
uma semana) e revisada no dia da primeira intervencao (aplicagcdo do
PRP).
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(2) para os participantes elegiveis, foi realizado um breve relato dos objetivos
do estudo, além de ser solicitada aos mesmos a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (TCLE) (APENDICE B).

(3) os participantes selecionados foram entrevistados, avaliados e realizaram
coleta de sangue venoso para exames laboratoriais (HDL, triglicerideos,
glicemia de jejum, glicemia pés-prandial, TSH, hemograma, HbA1c,
albumina e transferrina).

(7) um protocolo de atendimento foi preenchido com a intencao de registrar os
dados pertinentes ao estudo (APENDICE A).

(8) a avaliacao dos participantes foi composta pela verificagdo das medidas
antropométricas, pressao arterial, indice tornozelo brago (ITB), glicemia
capilar, exame clinico. Nos pacientes diabéticos ainda foram realizados
teste com diapaséo, teste de sensacao protetora de pressao plantar:

(a) medidas antropomeétricas (peso e altura): a avaliacao antropométrica
dos participantes foi realizada com a finalidade de identificar o estado
nutricional dos mesmos. As medidas antropométricas incluiram peso e
altura. Para a obtencdo do peso foi utilizada uma balanca eletrénica da
marca SOEHNLE® profissional, com capacidade de 200 Kg e precisdo de
100g. A altura foi obtida utilizando um estadiémetro portatil com precisao
de 1Tmm afixado na parede. (KAMIMURA et al., 2002).

(b) pressao arterial: a verificacao da pressao arterial ocorreu no brago nao
dominante,  utilizando  esfigmomanémetro  digital de  monitor
multiparametros, marca Dixta® e bracadeira adequada para obesos,
quando necessario. A afericao foi feita apds repouso de pelo menos cinco
minutos e apds esvaziamento da bexiga, com o individuo em posicao
sentada. O manguito foi colocado firmemente cerca de 2 cm a 3 cm acima
da fossa antecubital, centralizando a bolsa de borracha sobre a artéria
braquial. A largura da bolsa de borracha do manguito correspondeu a 40%
da circunferéncia do braco e seu comprimento, envolvendo pelo menos
60% do brago. Assim, a largura do manguito utilizado estava diretamente
relacionado a circunferéncia do braco, que foi medido na linha média entre
o acrdomio e o cotovelo. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA,
2010). A medida foi repetida apdés 30 minutos, e o nivel de pressao arterial
considerado foi aquele obtido pela média das duas aferi¢oes.
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(c) indice tornozelo braquial (ITB): O ITB representa a razao entre a
pressao arterial sistdlica do tornozelo e do braco. O calculo do ITB é
realizado pela relagdo da maior pressao arterial sistélica da artéria tibial
posterior e da artéria dorsal do pé (com obtencado nos dois membros ou em
apenas um, dependendo da casualidade) com a maior pressao sistélica
das artérias braquiais. Esse método de diagndstico apresenta sensibilidade
de 95% e especificidade de 100% na deteccdo precoce de afecgdes
cardiovasculares geradoras de comprometimento no fluxo sanguineo.
Valores de ITB entre 0,91 a 1,30 sdo considerados normais, e os acima de
1,30 ou abaixo de 0,91 se constituem em fortes preditores de doenca
aterosclerotica difusa e demonstram a presenca de enrijecimento arterial
em virtude da calcificacdo da camada média e, consequente, rigidez da
parede vascular. (GIOLLO JUNIOR; MARTIN, 2010).

(d) glicemia capilar (ponta de dedo): foi realizada em jejum, com
glicosimetro digital (Accu-Chek Active; Roche Diagnosis), lancetador Accu-
Chek Softclix® e respectivas lancetas, graduado de 1 a 3 em grau
crescente de profundidade de penetracdo (profundidade: 1 = menor; 2 =
média; 3 = maior). Para realizagdo deste estudo foi padronizado o uso do
grau 2 de penetracdo para todos os exames. As medidas foram realizadas
na face palmar da falange distal do 3% dedo da mao direita. (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DIABETES, 2013).

(9) foi realizada a aplicacdo do instrumento de coleta de dados, contendo
escalas para a avaliacdo e diagnéstico da polineuropatia diabética,
conforme o protocolo do Neurolad® (2010) (ANEXO B). A intencao de
utilizar estes escores foi de estabelecer a presenga de neuropatia®, além de
conhecer a severidade da mesma. (ASSOCIACAO LATINO AMERICANA
DE DIABETES, 2010; MANUAL MERK, s/a).

(10) um exame clinico foi realizado nos pés, em todos o0s participantes
selecionados, a fim de detectar deformidades, tais como artelhos em garra,

calosidades, fissuras na pele, incluindo espacos interdigitais ou Ulceras

2 é uma sindrome caracterizada por uma disfuncdo dos nervos periféricos. Os efeitos podem ser
consequéncia da afeccdo de um Unico nervo (mononeuropatia), de dois ou mais nervos
(mononeuropatia multipla) ou de muitos nervos, simultaneamente, por todo o corpo (polineuropatia).
(THE MERK MANUAL — HOME EDITION)
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plantares. (INTERNATIONAL WORKING GROUP ON THE DIABETIC
FOQOT, 2011).

(11) o teste com Diapasao de 128 Hz foi realizado, colocando-o na articulagdo
interfalangeana do halux direito. Se o individuo ndo sente vibracao: 2
pontos. Se sente o diapasdo ainda vibrando € imediatamente colocado no
dorso do punho e pede-se para comparar os dois sitios: Se a sensacgao de
vibracdo é mais forte no punho a pontuacao é um (1). Se ndo ha diferenca
entre os dois sitios, a pontuagéo é zero (0). (INTERNATIONAL WORKING
GROUP ON THE DIABETIC FOQOT, 2011).

(12) a sensacao protetora de presséo plantar foi avaliada com o monofilamento
de Semmes-Weistein de 10g nos seguintes locais: 12 e 32 pododactilos e
19, 3% e 5° metatarsos. Qualquer area insensivel indica pé em risco de
ulceracdo. (INTERNATIONAL WORKING GROUP ON THE DIABETIC
FOQOT, 2011).

(13) para a avaliacao e classificacdo da Ulcera foi aplicada a Escala de Wagner
(ANEXO C), que mensura a gravidade da Ulcera diabética, e possui uma
escala que varia de 0 (zero) a 5 (cinco) pontos, sendo 0 (zero) auséncia de
Ulcera diabética e 5 (cinco) a presenca de uUlcera com gangrena extensa.
(BOWKER; PFEIFER, 2008; NATHER et al., 2010).

(14) para os registros fotograficos, utilizou-se maquina digital Sony® 10.1
megapixels, em todas as aplicacées do PRP (Vo a Vg), que posteriormente
foi transportado para o software MOWA® para o dimensionamento e
verificacdo do tecido da lesédo e quantificacao da taxa cicatricial das feridas.
(HEATLPATH, 2011).

(15) nos casos onde o participante tinha os critérios de inclusédo e a ferida nao
estava em condigcdes de aplicacdo do PRP, a mesma foi preparada
conforme a metodologia TIME. (SCHULTZ et al., 2003). Este modelo
permite orientar as decisdes clinicas dos profissionais que sao
responsaveis pelo tratamento de feridas, jA que sao os quatro
componentes da cicatrizacdo de uma ferida que orientam a gestao da
mesma em termos terapéuticos:

(a) letra “T” (Tecido inviavel): presenca de tecido inviavel no leito da
ferida. A intervencado proposta é o desbridamento. Pode-se optar por
desbridamento cirdrgico, mecéanico, autolitico ou enzimatico. (NADWORN
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et al.; 2010). Toda ulcera que apresentar tecido de necrose no leito da
ferida sera realizado desbridamento mecanico. Este é realizado partindo da
técnica de square, onde se utiliza uma lamina de bisturi para sua
realizacdo, precedido por escarotomia. Sao realizados pequenos
quadradinhos (2 mm a 0,5 cm) os quais poderao ser removidos da lesao
um a um, sem risco de comprometimento tecidual mais profundo.
(YAMADA, 2003a).

(b) letra “I” (Infeccao): identificar sinais e sintomas de aumento de carga
bacteriana ou inflamacado crénica associada a lesdo. As feridas
contaminadas ou colonizadas apresentam uma carga bacteriana que nao
interfere no processo de cicatrizacao. No caso de colonizagao critica e
infeccdo, a carga bacteriana e a capacidade de replicacdo bacteriana sao
altas, interferindo drasticamente no processo de cicatrizacdo. Sendo a
cultura quantitativa pouco utilizada no nosso meio, a avaliagdo clinica da
ferida pode ser muito util. (MOIEMEN et al., 2011). Os sinais e sintomas da
ferida criticamente colonizada ou infectada sao: cicatrizacdo retardada,
aumento do volume de exsudato seroso, mudancas no padréao da dor, pele
adjacente a lesdo comprometida, alteragbes de odor e tecido de
granulagao fridvel e irregular. Nesse caso, indica-se a utilizacdo de
curativos que sejam capazes de reduzir a inflamacdo e combater as
bactérias. (NADWORNY et al., 2010).

(c) letra “M” (Moisture = Umidade): manutencao da umidade ideal para o
reforco do processo de cicatrizacdo. Sendo este, um parametro de dificil
mensuragao, podem-se observar alguns sinais que indicam desequilibrio
nesta umidade ideal: maceracdo de bordas, lesdo por umidade na pele
adjacente ou necessidade frequente de trocas de curativos sdo sinais de
que a ferida tem umidade excessiva. Por outro lado, quando o leito da
ferida apresenta-se ressecado, ha aumento da dor e formacao de crostas.
(SCHULTZ et al., 2003).

(d) letra “E” (Edge = borda): problemas na epitelizacdo das margens, que
ocorrem na fase de proliferacdo e remodelamento do processo de
cicatrizagdo. Os queratinécitos ndo conseguem migrar para cobrir a lesao,
e acumulam-se nas bordas da ferida, aumentando a camada epitelial e
impedindo a re-epitelizacao da ferida. Quando esta situagéo é identificada,
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as intervencdes previstas no T, | e M, devem ser utilizadas. (JANIS;
KWON; LALONDE, 2010; MOIEMEN et al., 2011).

(16) todos os participantes fizeram a coleta de amostras de sangue venoso
para os exames laboratoriais, sendo os resultados dos exames entregues
aos mesmos.

(17) a primeira aplicagdo do PRP foi no primeiro dia apds a avaliacdo e as
aplicagcbes subsequentes ocorreram em 7 dias, 14 dias, 22 dias, 39 dias,
54 dias, 69 dias, 89 dias e 99 dias. O cronograma abaixo demonstra
esquematicamente a sequéncia cronolégica do acompanhamento do
participante durante o estudo (QUADRO 2).

Quadro 2 — Cronograma de intervengdo conduzido para avaliagéo e aplicagéo
do PRP nas ulceras crénicas de perna, 2013.

Dias 0 7 14 22 39 54 69 89 99 106

Visitas Vo V1 V2 Vs Va Vs Vs V7 Vs Vo

Vo (12 semana) — Andlise de verificagdo dos critérios de inclusdo no estudo e orientagcdo do participante
quanto aos objetivos do estudo. Esclarecimento das duvidas e assinatura do TCLE do participante.
Orientacdo do participante para a coleta de sangue. Colheita de sangue para andlise de glicemia em
jejum e pés-prandial, HbA1, glicose média estimada, perfil lipidico, hemograma, albumina, transferrina;
Avaliagéo e dimensionamento da ulcera.

Vi— Coleta de sangue - 12 aplicagéo de PRP; coleta de imagem digitalizada (fotografia) e mensuragéo da
ferida.

V2.3 — Coleta de sangue, aplicagdo de PRP, coleta de imagem digitalizada (fotografia) e mensuragéo da
ferida.

V4 (52 semana) — Coleta de sangue, aplicagdo de PRP; coleta de sangue para analise de glicemia em jejum,
HbA1, glicose média estimada, albumina e transferrina; coleta de imagem digitalizada (fotografia) e
mensuragao da ferida.

Vs.g — Coleta de sangue, aplicacdo de PRP, coleta de imagem digitalizada (fotografia) e mensuragao da
ferida.

Vo (10: semana) — Visita final de orienta¢@o do participante. Coleta de sangue para analise de glicemia em
jejum, HbA1, glicose média estimada, albumina e transferrina; coleta de imagem digitalizada (fotografia)
e mensuracao da ferida.

Fonte: Adaptado VIEGAS, 2013.
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(18) caso o investigador tenha decidido prolongar a troca dos curativos apés o
106° dia, as trocas dos curativos ocorrerdo a cada 15 dias apds a ultima
aplicacao e sempre apdés a realizacao da limpeza e avaliacao da ferida.

(19) em todas as aplicacbes do PRP a ferida foi avaliada pelo enfermeiro.
Antes da limpeza completa da lesdo, foi realizada limpeza ao redor da
ferida com gaze embebida com SF 0,9%, removendo as crostas. Apds a
limpeza com SF 0,9%, a temperatura de 39°C, a ferida foi medida
manualmente com régua propria para este procedimento (diametro e
profundidade). O dimensionamento e a verificacdo do tecido da lesédo e
quantificacao da taxa cicatricial das feridas foram analisados pelo MOWA®.
Para melhor comparacdo da evolucdo da ferida, em todas as trocas de
curativo, esta foi fotografada apds a limpeza da lesdo. Cada individuo foi
acompanhado por 109 dias. (CANDIDO, 2006).

(20) para o acompanhamento da evolugdo da cicatrizagdo, foi utilizado o
instrumento Pressure Ulcer Scale for Healing (PUSH) (ANEXO D),
adaptado e validado no Brasil. Este instrumento € utilizado para avaliar
Ulceras por pressao e de perna. (NATIONAL PRESSURE ULCER
ADVISORY PANEL, 1997, 2005; THE PUSH TASK FORCE PRESSURE
ULCER SCALE FOR HEALING, 1997). As orientacbes para mensuracao
destas caracteristicas foram seguidas conforme o PUSH e o registro do
resultado do escore na tabela e no grafico de cicatrizagdo foi realizado a
cada avaliacdo. (NATIONAL PRESSURE ULCER ADVISORY PANEL,
1997, 2005).

4.5.1 Coleta das Amostras Sanguineas

Os participantes selecionados estavam em jejum para a coleta dos
exames laboratoriais. Nao foi necessario jejum para a amostra de sangue para
o PRP. A responsabilidade da coleta foi do pesquisador. As coletas de sangue
para os exames laboratoriais foram realizadas no 7¢ dia, 14° dia, 69° dia, isto é
na primeira, quinta e décima semana. A coleta de sangue para o preparo do
PRP foi realizada em todas as visitas de troca do curativo (V1 a Vs).

As coletas foram realizadas em local apropriado pelo pesquisador que
também fez a preparagcdo do PRP e a aplicagdo do mesmo. Para tanto, o
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participante foi posicionado de acordo com as recomendacgdes da Sociedade
Brasileira de Patologia Clinica e Medicina Clinica Laboratorial para coleta de
sangue venoso. (WORDL HEALTH ORGANIZATION, 2003). As coletas das
amostras de sangue foram realizadas por puncao venosa periférica direta com
tubo siliconizado do sistema Vacutainer® (Becton-Dickinson), contendo 0,5mL
de solucédo de EDTA e um tubo seco agulha descartavel 19G1 (25 x 10), em
fossa cubital e em condicoes assépticas. Para os participantes com dificuldade
de acesso venoso, utilizou-se seringa de plastico e agulha descartavel 21G1
(25mm x 8mm) ou dispositivo venoso periférico 23G (25mm x 6mm). Em cada
coleta eram retirados de 15 a 45 mL de sangue venoso. Para a obteng¢do do
PRP foram coletados 30 mL de sangue distribuido em seis tubos com citrato.
Todo material perfuro-cortante foi descartado em recipiente préprio e 0s
materiais com residuo bioldgico foram descartados em saco branco. (MARX,
2001). Todas as amostras de sangue foram armazenadas e congeladas por um

periodo de cinco (5) anos.
4.6 OBTENCAO DO PLASMA RICO EM PLAQUETAS AUTOLOGO

O PRP é preparado por meio de coleta de sangue autélogo, isto é do
préprio participante, através de puncao venosa periférica. Para a realizacao do
procedimento de coleta para o preparo do PRP o0s seguintes passos foram
respeitados: calcar as luvas; orientar o participante quanto ao procedimento;
selecionar o local para a puncado (preferencialmente fossa antecubital);
garrotear acima do local escolhido para a puncéo venosa; realizar a antissepsia
da pele com clorexidine alcodlica 0,5%. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PATOLOGIA CLINICA/MEDICINA, 2010).

O sangue foi distribuido nos tubos contendo citrato de sédio. Os tubos
foram centrifugados em uma centrifuga digital, marca SoloStocks® a 400g
(gravidades) por 10 minutos. ApOs esta primeira centrifugacdo, na parte
superior dos tubos, o plasma e as plaguetas se separam das heméacias. Entre
as duas camadas fica localizada a “zona de névoa” (buffy coat), a qual contém
as células brancas como os leucdcitos e as plaquetas maiores. A coluna
superior (plasma e plaquetas) e a zona de névoa (com um pouco de hemacias)
foram aspiradas com auxilio de seringa de 3 mL e agulha 40 x 12 mm e



38

acondicionadas em outros dois tubos secos de 5 mL. Foi realizada nova
centrifugacédo com a forca de 800 g por minuto por 10 minutos, obtendo-se o
plasma pobre em plaquetas (PPP). Foram retirados dois tercos do volume do
plasma pobre em plaguetas e com a agitacdo do tubo, foi formado o plasma
rico em plaquetas. (VENDRAMIN et al., 2006). A aplicagdo do PRP no leito da
ferida aconteceu imediatamente apds a ativacdo do mesmo por agitacdo do
PPP. Esta aplicacdo se deu de forma direta no leito da ferida e em seguida o
curativo oclusivo com gaze e fita adesiva foi realizado. O curativo com PRP
pdde ser trocado diariamente apds as primeiras 48h de acao no leito da ferida.
Estes curativos continuaram a ser realizados até a préxima aplicacdo de PRP

diariamente.

4.7 ANALISE DOS DADOS

4.7.1 Analise bioquimica

Os exames bioquimicos foram realizados utilizando o aparelho
ARCHITECT/AEROSET 68000-Clinical Chemistrx. Os reagentes foram da
ABBOTT.

O perfil lipidico foi realizado utilizando-se respectivamente o método
enzymatic (ALLAIN et al., 1974), accelerator selective detergente, glicerol
fosfatase oxidase e férmula de friedwald, para os exames de colesterol total,
HDL-c, triglicerideo e LDL-cl. (BURTIS; ASSHWOOD, 1999).

Os demais testes foram conduzidos por analises espectrofotométricas e
testes de imunoensaio (ELISA). Os parametros para avaliacdo dos resultados
estao de acordo com as recomendacgdes das Diretrizes da SBD. (HAYDOCK et
al., 1988).

A glicose foi avaliada pelo método hexokinase/G-6PDH e o controle
glicémico foi avaliado através da dosagem de HbA1c pelo método de HPLC
(High-Performance Liquid Chromatography). (SACKS et al., 2002).
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4.7.2 Andlise fotografica e clinica da cicatrizacao

A evolugdo da cicatrizagdo foi mensurada pelo instrumento PUSH
(ANEXO D). (NATIONAL PRESSURE ULCER ADVISORY PANEL, 2005;
SANTOS; CARVALHO, 2009). Na avaliagdao do PUSH, a ulcera de perna é
avaliada e tem escores atribuidos a trés subescalas presentes no instrumento:
area total da ferida (comprimento X largura), quantidade de exsudato e
aparéncia do leito da ferida (tipo de tecido). Os escores das subescalas ao
serem somados, resultam em um escore total que pode variar de 0 a 17.
Quanto maior a pontuacdo, pior € a condicdo da ferida (NATIONAL
PRESSURE ULCER ADVISORY PANEL, 1997; ESPIRITO SANTO et al.,
2013). Quando o escore diminui indica que ha melhora no processo de
cicatrizacdo. Escores maiores apontam para a deterioracdo das condicdes de
cicatrizacao da ferida.

A avaliacao clinica da evolugdo da cicatrizacao obtida foi comparada
com os estudos biométricos realizados a fim de se verificar o nivel de
concordancia das mesmas em relacao a evolucao da cicatrizacao. Para auxiliar
nesta avaliagdo utilizou-se o software MOWA®, que € um processador e
analisador de imagens. O objetivo deste software é validar e analisar as
imagens das Ulceras, a partir de fotografias consecutivas das superficies
ulceradas, permitindo e facilitando a assisténcia prestada ao paciente.
(HEALTHPATH, 2011).

4.7.3 Analise dos dados

Os dados foram armazenados em um banco de dados criado
especificamente para o projeto. As imagens foram armazenadas em um banco
online e gratuito criado especificamente para o projeto, localizado em um
servidor, denominado SkyDrive®. Este aplicativo pode ser instalado na area de
trabalho do computador e estar sincronizado automaticamente com o servidor.

A analise utilizada foi proposta por Glaser e Strauss (1967), que consiste
no desenvolvimento de uma teoria fundamentada nos dados mediante diversos
procedimentos, reunindo um volume de dados referentes ao fenémeno

estudado. Este método de analise consiste na construcao da explanacao de



40

fenbmenos, gerando hipoteses. E, esta explanagao consiste em estipular um
conjunto de elos causais em relagcdo a um fenémeno, utilizando-se estruturas

ilustrativas e cronolégicas na forma narrativa. (YIN, 2005).
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5 CONSIDERAGCOES ETICAS

Esta pesquisa foi submetida & Comissdo Cientifica e ao Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) da Universidade Vale Rio dos Sinos/UNISINOS e Hospital
Mae de Deus e foi aprovado sob os numeros 533.110 e 240.386
respectivamente (ANEXO E).

Todos os principios éticos foram respeitados em relacdo ao acesso e a
analise dos dados, respeitando as normas de pesquisa em saude mencionadas
pela Resolugdo n® 1, de 13 de junho de 1988, do Ministério da Saude.
(BRASIL, 1988). O projeto de pesquisa atendeu a Resolugdo n® 466/12 do
Conselho Nacional de Saude e procura proteger os direitos das pessoas
envolvidas, levando-se em consideracdo os aspectos apontados por Goldim
(2000). (BRASIL, 2012).

Todos os procedimentos foram discriminados e foram fornecidas
referéncias de telefones de contato dos pesquisadores para eventuais
esclarecimentos de duvidas ou qualquer outra questdo. Foi respeitada a
vontade do individuo em participar do estudo e o sigilo das informacdes
coletadas. Estas informacdes serdo publicadas ap6s analise dos dados, nao
sendo em nenhum momento divulgada as informagdes dos participantes.
Todos os participantes foram informados de forma clara os objetivos e métodos
da pesquisa e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, bem
como a autorizacéo do uso de imagem (APENDICE B).

Respeitando esses principios, 0 pesquisador assinou um termo de
responsabilidade de utilizacdo de dados (APENDICE C), garantindo o
anonimato e o carater sigiloso das informacbes, bem como citar a
pesquisadora do projeto principal ao qual este esta vinculado. Como medida de
segurancga, os instrumentos serdo guardados por cinco (5) anos, sendo evitado
o extravio ou 0 seu manuseio, ndo colocando em risco o anonimato das
pessoas que aderiram ao estudo. ApoOs este prazo, os documentos serao
descartados por meio de picotagem e as fotos deletadas do SkyDrive®.

Os resultados serao apresentados na forma de dissertacdo de mestrado,

artigos em revistas nacionais e internacionais e em eventos cientificos.
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5.1 TRATAMENTO POS-ESTUDO

O seguimento do tratamento das feridas ocorreu no préprio ambulatério
do Hospital Mae de Deus, pois os participantes ja sao originarios da Instituicao.

5.2 RESPONSABILIDADES DOS INVESTIGADORES

O pesquisador foi responsavel por garantir que as analises em
investigacado, bem como a aplicacdo do PRP, fossem mantidas em seguranca
como especificado e de acordo com as exigéncias regulatoérias aplicaveis. Todo
produto foi dispensado de acordo com o protocolo, bem como foi realizado o
registro preciso do procedimento em todas as suas etapas. Qualquer questao
de qualidade percebida no procedimento ou uso do produto em investigacao
(PRP) tais como aspecto, documentacao relacionada, rotulagem, condicao
deficiente, foi notificada antes de serem descartadas para a pesquisadora do
projeto principal (Dr? Karin Viegas) ao qual este esta vinculado.

Em nenhum momento o pesquisador forneceu o produto (PRP) em
investigacdo a uma terceira parte, permitindo a sua utilizacdo de maneira
diferente da especificada, ou descartou o produto de qualquer outra maneira
gue nao a pré-determinada.

Todas as medidas apropriadas para garantir a seguranca dos
participantes, acompanhando a evolucdo de qualquer evento adverso (sinais
clinicos, valores laboratoriais ou outros) até retornarem ao normal e terem

deixado o estudo foram adotadas.
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6 RESULTADOS

Conforme os critérios de inclusdo, quatro casos (ulceras) foram
selecionados para este estudo, sendo dois participantes do sexo masculino
com duas ulceras em membros inferiores cada um.

O primeiro participante tem 49 anos, com histéria prévia de DM e
Hipertensao Arterial Sistémica (HAS). O mesmo é portador de duas Ulceras de
etiologia diabética em membro inferior direito, uma com duracao de 3 meses e
a outra de 2 anos. Sua pressao arterial sisttmica no momento da primeira
avaliacao foi de 140/90 mmHg, a glicemia capilar de 244 mg/dL, frequéncia
cardiaca de 92 bpm e frequéncia respiratéria de 14 mvpm. A temperatura axilar
mediu 36,6 °C e referia ndo sentir dor no momento da avaliagdo. Faz uso
continuo de anti-hipertensivos e insulina. O ITB verificado foi 0,85 mmHg.
Quanto a avaliacdo nutricional, o0 mesmo apresentou IMC de 27,16 m2,
considerado sobrepeso para sua idade. (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
1995).

O segundo participante tem 79 anos, com histéria prévia de HAS e
doenca arterial periférica (DAP) em membro inferior esquerdo. O mesmo é
portador de duas Ulceras de etiologia venosa em membro inferior direito,
conforme laudo médico, ambas com duragéao de 4 anos. Além disso, este fazia
uso de antiagregante plaquetario e anti-hipertensivo. Sua pressao arterial
sistémica no momento da avaliagdo foi de 130/90 mmHg, a glicemia capilar de
126 mg/dL, frequéncia cardiaca de 72 bpm, a frequéncia respiratéria de 19
mvpm e a temperatura axilar de 36,6 °C. Em relagdo a avaliagdo da dor, o
mesmo considerou-a nula no momento da avaliagao inicial, porém sentia muito
prurido na regiao peri-ferida. O resultado do ITB foi de 0,77 mmHg. Em relagéao
a avaliagdo nutricional, seu IMC foi de 23,44 m? e este dado foi ajustado a
idade, utilizando a tabela de referéncia para a populacao idosa. (LIPSCHITZ,
1994).

Os resultados obtidos na avaliagdo dos casos, no primeiro dia, foram
organizados na Tabela 1.
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Tabela 1 — Avaliacao clinica dos participantes dos casos avaliados no primeiro

dia, 2013.
AVALIACAO CLINICA PARTICIPANTE 1 PARTICIPANTE 2

Avaliacao Inicial

Sexo Masculino masculino

Idade 49 anos 79 anos

Patologias prévias DM + HAS HAS, DAP MIE
Anticoagulado.

Observacao - Prurido intenso na
regido periferida

Quantidade de ulceras 2 2

Tempo das Ulceras

Ulcera “A” 3 meses
Ulcera “B” 2 anos

Ulcera “C” 4 anos
Ulcera “D 4 anos

Pressao arterial sistémica 140/90 130/90
(mmHg)

Glicemia capilar (mg/dL) 244 126
Frequéncia cardiaca (bpm) 92 72
Frequéncia respiratoria (mvpm) 14 19
Temperatura axilar (°C) 36,6 36,6
Dor 0 0
Indice tornozelo-brago (mmHg)

(ITB) 0,85 0,77
Avaliacao Nutricional

Altura (m) 1,80 1,67
Peso (kg) 88 65,4
indi 5 2

Indice de massa corporea (m?) 27,16 03,

(IMC)?

@Ajustado por idade. (OMS, 2000; LIPSCHITZ, 1994).

Fonte: Dados da pesquisa, 2013.

No Quadro 3 sdo apresentados os marcadores bioquimicos avaliados na

primeira, quinta e décima semana do estudo.

Verfica-se que o participante 1, apresentou glicemia de jejum alterada

nas trés coletas, 311 mg/dL, 223 mg/dL e 212 mg/dL (248,7 mg/dL+54,3), com
uma HbA1c de 12%, 10,7% e 10,3% (11%=0,9), e uma glicose média estimada
de 298 mg/dL, 260 mg/dL e 254 mg/dL (270,7 mg/dL£23,9), respectivamente.
Quanto ao perfil lipidico os valores encontrados foram de HDL 28 mg/dL
considerados abaixo dos parametros normais e triglicerideos 339 mg/dL. O
participante apresenta-se anémico para a idade e sexo: hemoglobina 10,7 g/dL,
hematécrito 32,2% e linfécitos totais 1.960 ul (26,7%). Os marcadores proteicos

tiveram como resultados os seguintes parametros: albumina 3,5g/dL, em todas
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as amostras coletadas e a transferrina foi de 213 mg/dL, 212 mg/dL e 211
mg/dL (212 mg/dL+1,0), respectivamente.

O participante 2 apresentou glicemia de jejum de 81 mg/dL, 110 mg/dL e
89 mg/dL (93,3 mg/dL+12,), respectivamente na primeira, quinta e décima
semana do estudo. A glicose pds-prandial foi de 79 mg/dL, HbA1c foi de 5,7%
e a glicose média estimada de 117 mg/dL, nas trés coletas. Quanto ao perfil
lipidico foi de HDL 49 mg/dL e os triglicerideos 58 mg/dL. O hemograma
apresentou os seguintes resultados: hemoglobina 13 g/dL, hematdcrito 38,4% e
linfécitos totais estdo a metade do valor considerado normal, isto é, 838 pl
(10,3%). Os marcadores proteicos tiveram como resultados normais o0s
seguintes parametros: albumina 3,6g/dL, 3,5 g/dL e 3,7 g/dL (3,6£0,08) na
primeira, quinta e na décima semanas respectivamente, assim como a
transferrina foi de 276 mg/dL nas trés coletas. Este participante coletou exames
referentes ao tempo de coagulacdo, pelo fato de utilizar antiagregante
plaquetario oral, sendo que os resultados foram: tempo de protrombina 19,3,
18,2 e 16,3 segundos (17,9 seg+1,2), na primeira, segunda e terceira coleta
respectivamente; a atividade de protrombina foi de 52% na primeira coleta 57%
na segunda coleta e 66% na terceira coleta (58,3%15,8), e o RNI teve como

resultados 1,57, 1,46 e 1,32 (1,45£0,10), respectivamente nas trés coletas.
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Marcadores Participante 1 Participante 2

bioquimicos (Ref.) 12 coleta 22 coleta 32 coleta mzxdp 12 coleta 22 coleta 32 coleta mzdp
Glicemia de jejum
(70 a 99mg/dL) 311 223 212 248,7+54,3 81 110 89 93,3%+12,2
Glicose pos prandial i i i i i i
(<140mg/dL) 258 79
HbA1c (<7%) 12% 10,7% 10,3% 11£0,9 5,7% 5,7% 5,7% 5,7+0,0
Glicose média
estimada 298 260 254 mg/dL | 270,7+23,9 117 117 117 117+0,0
HDL (40-60 mg/dL) 28 - - 49 - - -
Triglicerideos -
(até 200mg/dL) 339 } } 58 ) )
Hemoglobina i i i
(13,5-17,5 g/dL) 10,7 - - 13
Hematdcrito (41-53%) 32,2% - - 38,4% - - -
Linfécitos totais 1.960 pl i i 838yl i i i
(20,3-47%) (26,7%) (10,3%)
Albumina (3,4-5,6 g/dL) 3,5 3,5 3,5 3,5+0,0 3,6 3,5 3,7 3,6+0,08
Transferrina
(215-365 mg/dL) 213 212 211 212+1,0 276 276 276 27610,0
Tempo de
Protrombina* - - - 19,3 seg 18,2 seg 16,3 seg 17,9+1,2
Atividade de ° o °
protrombina* (>70%) - - - 52% 57% 66% 58,315,8
RNI* (<1,3) - - - 1,57 1,46 1,32 1,45+0,10

*Exames coletados do participante que utilizava anticoagulante.
Fonte: Dados da pesquisa, 2013.
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As avaliagbes referentes as ulceras do estudo sdo apresentadas nas
figuras abaixo e no anexo F, documentos gerados a partir das avaliacbes das
Ulceras no aplicativo MOWA®. O participante 1 apresentava duas Ulceras de
etiologia diabética em membro inferior direito, as Ulceras “A” e “B”. A Ulcera “A”
localizava-se na regido lateral externa, acima do maléolo externo, com &rea
inicial de 8,2 cm? e area final de 1,1 cm? (Figura 1). O tecido desta Ulcera
durante a primeira avaliagdo apresentava tecido de granulagdo com
predominancia e suas bordas estavam levemente maceradas, porém com
epitelizagdo aparente. Quanto ao exsudado, 0 mesmo apresentava-se seroso e
em média quantidade. A pele perilesional estava levemente macerada. Ao final
do estudo, esta ferida (Ulcera A) apresentou reducao de 86,6% em sua area

total, sendo que a umidade da ferida foi controlada e as bordas encontravam-
se em epitelizagao.

Figura 1- Area de lesdo da Ulcera A do participante 1, na primeira e décima
semana do estudo.
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Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

A Ulcera “B”, do participante 1, estava localizada na regiao tibial anterior,
com area inicial de 3 cm? e éarea final igual a zero. Inicialmente o tecido
apresentava granulacao, e as bordas apresentavam-se levemente maceradas.
Quanto ao exsudado este estava em pouca quantidade. Na terceira semana,
esta ferida estava completamente epitelizada. (Figura 2) Quanto a avaliagdo do
pé diabético, o escore total de sintomas (TSS) teve como resultado 5,66,
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enquanto o escore de comprometimento neuropatico (ECN) do pé direito 4 e
ECN do pé esquerdo 5. Na escala de Wagner, as duas Ulceras pontuaram igual

aum.

Figura 2 - Area de lesdo da Ulcera B do participante 1, na primeira e segunda
semana do estudo.

Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

O participante 2 apresentava duas ulceras, porém de etiologia venosa,
igualmente em membro inferior direito, as quais foram nomeadas Ulcera “C” e
“D”. A Ulcera “C” estava localizada na regidao externa maleolar, com area inicial
de 8,1 cm? e area final de 7,9 cm? (Figura 3). Durante a avaliagéo inicial, o
tecido desta Uulcera apresentava coloragdo rosa pdlido com bordas
hiperqueratosas. Quanto ao exsudado, 0 mesmo apresentava-se seroso e em
pouca quantidade (de 1 a 3 mL em 24h). A pele perilesional apresentava
hiperqueratose, a exemplo das bordas. Na avaliagédo final, esta ferida sofreu
poucas alteracées no que se refere a contracao da ferida, porém o tecido
evoluiu positivamente, tornando-se avermelhado e com maior proporgdo de
tecido de granulagéo, apesar de que a partir da oitava semana, o tecido iniciou
um processo de hipergranulagdo exigindo nova intervencao de desbridamento
no local, além disso, as bordas tiveram diminuicdo significativa da

hiperqueratose bem como a pele periferida. Nao foi realizada avaliagédo do pé
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diabético neste paciente, pois 0 mesmo nao possuia diagnostico de Diabetes

Mellitus.

Figura 3 — Area de les&o da Ulcera C do caso 2, na primeira e décima semana
de do estudo.
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Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

A lUlcera “D”, participante do caso 2, estava localizada em regiao
maleolar interna, com area inicial de 3,5 cm? e area final de 1,6 cm? (Figura 4).
Na avaliacao inicial, o tecido desta ferida apresentava-se granulando em sua
maior por¢cdo e com esfacelo, o qual foi devidamente desbridado e a ferida
preparada pela metodologia TIME para receber o PRP. As bordas da ferida
estavam apresentando hiperqueratose, com presenca de pouca exsudacao (1
a 3 mL em 24h) e a pele periferida também apresentava hiperqueratose.
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Figura 4 — Area de lesdo da Ulcera D do caso 2, na primeira e décima semana
do estudo.

Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

Durante a preparacdo do PRP do participante do caso 2, identificou-se
maior dificuldade na separacao do plasma das células vermelhas do sangue. A
partir da terceira aplicagao, a centrifugacdo do sangue foi aumentada para a
velocidade de 1600 rpm, resultando em uma separacdao adequada para a
aplicacdo do PRP e continuidade do estudo. Na avaliacado final a umidade da
ferida  apresentava-se equilibrada, diminuindo significativamente a
hiperqueratose periferida e abolindo a hiperqueratose das bordas, o que
proporcionou contracdo da ferida e diminuicdo de 55% da area total da Ulcera
D.

A evolugao das Ulceras durante as dez semanas pode ser visualizada no
Quadro 4 e no gréafico 1. Apenas a ulcera C permaneceu praticamente com a
mesma area de lesdo até o final do estudo. As demais Ulceras apresentaram

uma reducéo significativa da lesdo desde o inicio do tratamento.
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Quadro 4 — Caracteristicas e evolugdo das ulceras na quinta e décima
semanas do estudo.

) Diagndstico = Tamanho | Avaliacao da Avaliacao da
Ulcera z‘::;: da lesao ?;LZ%Z‘; inicial lesdo (cm - %) | lesao (cm - %)
(Ulcera) (cm2) (Semana 5) (Semana 10)
A M, 49 diabética 24 8,2 2,6 (68,3) 1 (86,6)
B M, 49 diabética 3 3 0 (100) 0 (100)
C M, 79 venosa 72 8,1 8,1 (0) 7,9 (2,5)
D M, 79 venosa 72 3,5 1,7 (51,4) 1,6 (55)

Fonte: dados da pesquisa, 2013.

Conforme avaliacao pela escala PUSH (Grafico 1), a pontuacgao inicial
da ulcera “A” foi 14 pontos e na décima semana a mesma ferida teve um
escore de 7 pontos. A Ulcera “B” teve escore inicial de 8 pontos e ao final
pontuou zero, ou seja, estava completamente epitelizada. A Ulcera “C”
comecgou com escore de 11 pontos e diminuiu seu escore a partir da 82 semana
para 10 pontos, quando a area da ulcera mediu 0,2mm a menos, mantendo-se
com a mesma pontuacao até a 102 semana. A Ulcera “D” teve escore inicial de

8 e na avaliacao final 5 pontos na escala.

Grafico 1 — Evolugdo semanal das Ulceras dos casos, avaliados pela escala
PUSH?
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2A escala PUSH pontua de 0 a 17 pontos a partir de subescalas que avaliam a area total,
guantidade de exsudato e aspecto do leito da ferida.
Fonte: Dados da pesquisa, 2013.
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7 DISCUSSAO

Quatro Ulceras foram selecionadas para este estudo, sendo dois
participantes com duas Ulceras em membros inferiores cada um. Os dois
participantes eram do sexo masculino, um com 49 anos, diabético e hipertenso
e o0 outro com 79 anos, hipertenso e com DAP em membro inferior esquerdo e
anticoagulado.

Na avaliacdo clinica inicial, ambos os casos apresentaram pressao
arterial limitrofe e ITB abaixo dos valores considerados normais, detectando a
existéncia de doenca arterial obstrutiva periférica leve. (NEWMAN et al., 1993;
MAKDISSE, 2004; SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2010).

O tempo das Ulceras variou de 3 meses a 4 anos, sendo as Ulceras
diabéticas, do participante 1, de menor duracdo (3 meses e 2 anos) e as
Ulceras venosas, do participante 2, as que tinham maior tempo (4 anos). Sendo
de diferentes etiologias e tamanhos, ha respostas distintas quanto a velocidade
e porcentagem de cicatrizagdo, as quais devem ser levadas em consideragao.
Dos fatores que interferem nesta evolucdo, a idade, nutricdo, alteracdes
metabdlicas, como o Diabetes Mellitus, oxigenacao de extremidades alterada e
resposta imunoldgica adequada, podem afetar negativamente o processo de
cicatrizagao.

Na avaliacdo dos marcadores glicémicos das trés coletas, observamos
que apenas no participante 1 a média (m+dp) na andlise da glicose de jejum,
HbA1c e glicose média estimada foram alteradas. (WILLIAMSOM; SNYDER,
2013). A alteracdo da glicose prejudica a cicatrizagdo em todos os estagios.
Um bom controle glicémico é importante, principalmente para a cicatrizacao
das Uulceras neuropaticas, entretanto ndo h& evidéncias de que o melhor
controle glicémico esteja associado a melhora dos resultados na cicatrizagao
das ulceras, como demonstrado nos casos do participante 2 que tinha um
6timo controle glicémico. Entretanto, € consensual que o controle glicémico é a
melhor prevencdo e tratamento da neuropatia periférica. (COHEN;
DIEGELMANN; LINDABLAD, 1992; DUBAY; FRANZ, 2003; CAIAFA et al.,
2011; VERDU; PERDOMO, 2011).

O diabetes & uma das patologias que torna os mecanismos fisioldgicos
da cicatrizacdo ainda mais complexos. A hipdxia prolongada, comum nesta
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patologia, estd relacionada com a perfusdo insuficiente e a alteracao da
angiogénese, aumentando ainda mais a resposta inflamatéria. (MATHIEU;
LINKE; WATTEL, 2006; WOO; AYELLO; SIBBALD, 2007). Algumas fungdes
celulares estdo desorganizadas nas Ulceras diabéticas, tais como, a deficiéncia
da acado dos linfécitos, quimiotaxia alterada de leucdcitos, fagocitose e
disfuncao na acgao dos fibroblastos. (BERGSTROM et al., 1994; LOOTS et al.,
1998).

Na avaliagdo dos membros inferiores do participante dos casos A e B os
estudos de conducao nervosa (ECN) e escore total de sintomas (TSS)
mostraram-se alterados, sugerindo neuropatia periférica nos dois lados. Para a
comprovagao diagnéstica de neuropatia periférica, a eletroneuromiografia € o
padrao ouro recomendado. (GROTHEY, 2003; WILSON et al., 2002). Além dos
fatores fisiologicos de conducgdo, desmielinizacdo e lesdo axonal, a baixa
temperatura das extremidades pode reduzir a velocidade de neuroconducao.
Tal situacdo pode ser contornada, apesar de sua limitacdo, por meio de
aquecimento do membro. (VALERIO; NOBREGA; PETERTILBERTY, 2004;
MARCIANO; GARBINO, 1994).

Apesar de esta alteracao neuroldgica ocorrer nos casos A e B, o mesmo
apresentou boa evolucdo no processo de cicatrizacdo com o uso do PRP.
Estudos demonstram que a extensdao do dano microvascular no individuo
portador de diabetes esta diretamente ligada a duracdo da hiperglicemia
(DIABETES CONTROL AND COMPLICATIONS TRIAL, 1995; KING;
PEACOCK; DONNELLY, 1999; VINCENT et al,. 2004).

Outro fator que interfere no processo de cicatrizacdo € a anemia. Os
dois participantes apresentaram alteragdes, apesar de minimas, nos valores do
hematécrito e da hemoglobina. (WILLIAMSOM; SNYDER, 2013). A anemia
pode afetar o aporte de nutrientes das células, pois altera o fluxo normal de
sangue, dentre eles os componentes do sistema imunolégico e o préprio
oxigénio. Com o déficit do transporte de nutrientes e de células de defesa,
dificultando o processo de cicatrizacdo, a alteracdo do numero de globulos
vermelhos (hemoglobina) proporciona uma oxigenacdo inadequada das
células, retardando o processo cicatricial. (TAZIMA 2008; INTERNATIONAL
WORKING GROUP ON THE DIABETIC FOQT, 2011). Esta alteracao também
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pode ser um dos fatores que interferiu no ITB, diminuido, nos dois
participantes.

Apesar de nao ter sido utilizado o doppler vascular portatil, o ITB pode
ser um marcador de risco cardiovascular. O ITB com doppler vascular é um
método considerado padrdo ouro. Sua limitagcdo esta no excesso de tempo
gasto na sua determinacdo, na variabilidade da pressdo arterial e a
dependéncia da capacitacdo adequada do operador do equipamento. O
método oscilométrico automatico é pratico, simples e facil de realizar, podendo
ser repetido assiduamente ao longo do acompanhamento clinico do paciente.
(KAWAMURA, 2008).

Observamos que a idade, o ITB e a utilizacdo de antiagregadores
plaquetarios sao fatores que influenciam no desfecho final. (SWIFT et al., 2001;
GOSAIN e DIPIETRO, 2004; KEYLOCK et al., 2008; TAZIMA et al., 2008).
Todas as fases de cicatrizacdo apresentam alteracbes relacionadas com a
idade, como o aumento da agregacgao plaquetaria, da secre¢cdo de mediadores
inflamatérios, infiltracdo tardia de macréfagos e linfécitos, funcéao prejudicada
de macréfagos, diminuicdo da secrecao de fatores de crescimento, volume
reduzido de colageno, e ainda da diminuicdo da forca ténsil da ferida. A idade
também esta relacionada a uma maior probabilidade de amputagao, pois com o
envelhecimento celular os tecidos tornam-se menos flexiveis e ha diminuigao
progressiva de colageno. (TAZIMA et al., 2008). O envelhecimento celular
altera a resposta inflamatoria devido a dificuldade de infiltragdo de células T no
local da ferida, proporcionando mudanc¢as na produgdo de quimiocinas e
diminuindo a capacidade do macrofago responsavel pela fagocitose. (SWIFT et
al., 2001).

Estudos clinicos, a nivel celular e molecular, examinaram alteracoes
relacionadas a idade e atrasos na cicatrizagdo de feridas, sendo que em
adultos saudaveis, o efeito do envelhecimento provocou um atraso temporal na
cicatrizacdo da ferida, mas ndo uma deficiéncia real em termos de qualidade de
cicatrizacdo. (GOSAIN; DIPIETRO, 2004; KEYLOCK, 2008).

A nutricao é outro fator que afeta indiretamente a cicatrizacdo das
feridas. Tanto a obesidade quanto a desnutricdo influenciam na reparacao
tecidual. Apesar do participante dos casos A e B ter sobrepeso, este ndo foi um
fator que alterou a cicatrizagdo, ocorrendo de forma mais rapida que o
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participante dos casos C e D. A obesidade, além de prejudicar a cicatrizacao
de feridas, também pode alterar hormdnios e substancias bioativas necessarias
para o fechamento da ferida. (WILSON; CLARK, 2004). O tecido adiposo
segrega grande variedade de adipocitoquinas (substancias bioativas) e
horménios tais como leptina, adiponectina e resistina, e tais substancias e
horménios dependem do estado nutricional, estando estes niveis diminuidos
nos individuos obesos. Os adipdcitos alteram a resposta imunoldgica e
inflamatéria, e parecem influenciar negativamente no processo de cicatrizacao,
embora faltem estudos que comprovem esta possibilidade. (PRINS, 2002; XU
et al., 2003; BERG; SHERER, 2005; DREVON, 2005).

A dosagem de algumas proteinas plasmaticas pode ser utilizada como
parametro para a detecgdo precoce de problemas nutricionais, sendo mais
sensiveis do que a antropometria. Os mais utilizados s&o: albumina,
transferrina, contagem total de linfécitos, pré-albumina, ureia, creatinina,
colesterol (CARPENTIER et al., 1982; OTA et al., 1985; WINKLER et al., 1989;
(MATO GROSSO DO SUL, 2011). Apesar da pré-albumina ser o melhor
indicador precoce de desnutricdo proteico calérica, a mesma nao foi utilizada
neste estudo devido ao alto custo do exame. Historicamente a albumina é um
dos indicadores mais utilizados para a avaliagdo do estado nutricional, apesar
de ser relativamente insensivel para avaliagdo em periodos curtos , pois sua
meia vida € de 20 dias e a sua concentracéo é afetada pelo grau de hidratacao
e funcao renal. (PREALBUMIN IN NUTRITIONAL CARE CONSENSUS
GROUP, 1995; MEARS, 1996; PAGGIARO; TEIXEIRA; FERREIRA, 2010). Em
todos os casos estudados a albumina encontrava-se dentro dos valores
limitrofes inferiores, isto é 3,59/dL e 3,6g/dL nos casos A - B e C - D,
respectivamente.

O efeito antiplaquetario de algumas drogas na inibicdo de cicatrizacao
de feridas ndo tem sido explorado. Este fato foi observado no participante dos
casos C e D, o qual apresentava atividade de protrombina inferior a 70%
(média=58,3%). As plaquetas contém fatores que promovem o crescimento
tecidual formando uma nova matriz extracelular e vascular, incluindo fatores de
crescimento vascular endotelial (MALONEY et al., 1998; MIYAZONO; HELDIN,
1989; LINDER et al., 1979) e fatores antiangiogénicos (MA; HOLLENBERG;
WALLACE, 2001), os quais sao liberados durante o processo de cicatrizacao
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na coagulacdo. As plaquetas ativadas podem estimular o fator XII,
desencadeando o sistema de coagulagdo o qual participa no desenvolvimento
do processo inflamatério e de reparo tecidual. (CARLOS; FREITAS, 2007).

Ao analisarmos a resposta imunoldgica do participante dos casos C e D,
verificamos diminuicdo dos linfécitos totais (838ul — 10%). Este fato pode ter
colaborado para a velocidade diminuida no processo de cicatrizacdo das
feridas quando comparado aos casos A e B do participante 1. Os linf6citos sao
as ultimas células a migrarem para a ferida, e liberam interleucinas e y-
interferon, que sdo substancias importantes para a resposta imunolégica e
proliferacdo dos fibroblastos. Sua agdo maxima ocorre em torno do sexto dia
de cicatrizacdo, acarretando a lise do coagulo, e iniciando a sintese da
fibronectina celular. O fracionamento da fibronectina apresenta propriedades
quimiotaxicas e adesivas, ideais para a proliferacdo da matriz extra celular, isto
é a fase inflamatéria. (ALBERTS et al., 1994; WITTE; BARBUL, 1997).

Outra glicoproteina verificada neste estudo foi a transferrina. Sintetizada
e metabolizada principalmente no tecido hepatico, ela é responsavel pelo
transporte sanguineo de ferro. Os casos A e B do participante 1 apresentam
valores abaixo do limite inferior preconizado (212mg/dL). Apesar deste valor
ser infimo, ele indica uma deficiéncia de ferro (Hg= 10,7g/dL; Ht=32,2%).
(WILLIAMSOM; SNYDER, 2013).

A utilizacdo do PRP nos casos apresentados proporcionou a diminuicao
das areas das feridas devido a sua alta concentracdo de fatores de
crescimento existentes em sua composicao, que estimularam o crescimento e
a regeneracao de diferentes tecidos. O PRP tem sido utilizado na pratica
clinica, para estimular a cicatrizacdo em diversas situacoes, como por exemplo
cirurgias plasticas, cicatrizacdo dssea e enxertos odontoldégicos. Esse
concentrado de plaquetas parece ser responsavel pela precocidade da
reparacao dos tecidos conjuntivos, aumentando as mitoses, a angiogénese e a
atividade macrofagica. (ANDRADE; DANTAS; SADIGURSKY, 2007).

Foi possivel observar o fechamento completo de uma das feridas (caso
B) e uma reducgéo importante de outras duas tratadas com PRP (caso A e caso
D). Apenas uma Uulcera (caso C) ndo apresentou melhora relacionada ao seu
tamanho, porém houve evolugcédo positiva no que se refere a apresentacao de
tecido e das bordas da mesma.
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No caso C, houve hipergranulacdo do leito da ferida ap6s a quarta
aplicacdo do PRP. Este fato pode ter ocorrido provavelmente a aplicagao
semanal de PRP, ja que o mesmo libera fatores de crescimento até 15 dias da
sua aplicacdo. (VENDRAMIN; FRANCO; FRANCO, 2010). Neste caso, o leito
da ferida foi inicialmente desbridado, conforme o TIME, preparando-o para
receber o PRP. (SCHULTZ, 2003).

Durante avaliacdo fotografica pelo software MOWA® identificamos
algumas dificuldades referentes ao seu uso, além de discrepancias em relagéao
a avaliacdo clinica realizada durante as trocas de curativos semanais. O
dispositivo demonstrou que existia predominancia de tecido fibrinoso no leito
das feridas, o que na pratica ndo se confirmou, especialmente nas Ulceras A e
B, assim como nao existia tecido necroético na avaliacao final da ulcera D,
conforme o MOWA® (ANEXO F) . Por este motivo, estabelecemos como critério
a manutencao da avaliacao clinica em relacdo a avaliacdo do tipo de tecido.
Contudo a avaliagdo da area da ferida mostrou-se sensivel quando aferida
pelo software, demonstrando que este pode ser um aliado quando utilizado na
pratica do cuidado aos individuos com feridas. Outras limitagdes encontradas
referentes a utilizacdo do software é a avaliacdo das bordas, as quais ndao séao
consideradas isoladamente, sendo mensuradas pelo dispositivo como sendo o
proprio leito da ferida, além disso o0 mesmo nao é sensivel a avaliagdo da pele
circundante da ferida. Outro aspecto é o angulo e a qualidade das fotografias,
que podem interferir na avaliagdo da mesma, tornando o resultado n&o
compativel com a avaliacao pratica. (DIAS; SILVA; DIAS, 2009).

Além de hemostasia, o PRP possui outras funcdes relacionadas a
secrecao dos seus fatores de crescimento, como 0 aumento da mitose celular,
producédo de colageno e a angiogénese, que estimula a diferenciacéo celular
no local de sua aplicacdo. (MARX, 2001; VENDRAMIN; FRANCO; FRANCO,
2009). Dentre os fatores que estdao presentes no PRP, os que atuam no
processo de regeneracgao e cicatrizacao sao: PDGF, TGF-B, IGF-1, EGF/TGF-a
e FGF. (MAN; PLOSKER; WINLAND-BROWN, 2000). Destes fatores, os trés
primeiros tem sido os mais estudados, representando uma nova biotecnologia,
principalmente para a engenharia de tecidos e a terapia celular, devido a sua
capacidade de mitose e angiogénese. (MARX, 2001; VENDRAMIN; FRANCO;
FRANCO, 2009).
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8 CONCLUSAO

O efeito do PRP no processo de cicatrizagdo das feridas crénicas nos
casos estudados mostrou-se efetivo em relacao as terapias anteriormente
utilizadas pela equipe do ambulatério . A utilizagdo do PRP proporcionou a
diminuicao das areas das feridas devido a sua alta concentracao de fatores de
crescimento existentes em sua composicao, que estimularam o crescimento e
a regeneragdo de diferentes tecidos, ocorrendo aceleracdo do processo de
cicatrizagdo em trés dos casos estudados.

A aplicacdo do PRP foi realizada em intervalos semanais de forma
seriada, comprovando ser adequado aos casos, apesar de ocorrer liberacéao
dos fatores de crescimento até 15 dias apds a sua aplicacdo. Foi possivel
observar o fechamento completo de uma das feridas, (caso B) e uma reducao
importante de outras duas tratadas com PRP, (caso A e caso D). Apenas uma
Ulcera ndo apresentou melhora relacionada ao seu tamanho, (caso C), porém
houve evolugcdo positiva no que se refere a apresentacdo de tecido e das
bordas da mesma.

A néo utilizacdo de doppler vascular portatil para a confirmagao do ITB
dos participantes, assim como a mensuracao da albumina ao invés de pré-
albumina foram limitadores deste estudo, uma vez que a literatura nos indica
estes parametros como melhores evidéncias na deteccao de alteracbes
clinicas e metabdlicas.

Outra limitacdo encontrada neste estudo foi a utilizacdo do software
MOWA®, que além de ser operador dependente, exigindo que a demarcagao
dos limites da ferida seja realizado manualmente, ainda sofre interferéncias
relacionadas ao angulo e qualidade das fotografias.

O numero de casos do estudo pode interferir nos resultados, uma vez
que quanto maior a amostra, menor os desvios de interpretacdo e maior a
assertividade. Além disso, a terapia com PRP néo foi comparada a nenhuma
outra tecnologia, o que impede uma conclusdo definitiva acerca da sua
utilizacao.

A aplicacao de PRP para o tratamento de Ulceras cronicas pode ser uma
alternativa para as pessoas com estas feridas, uma vez que a obtengédo e o



59

preparo sao relativamente simples e de baixo custo. Além disso, as
possibilidades de rejeicdo sdao minimas ja que o PRP é produzido a partir de
sangue do proprio paciente. A simplicidade da técnica para a obtencdo do PRP
permite realizar o procedimento em até 30 minutos, o que viabiliza a sua
utiizagdo em ambientes ambulatoriais. Levando-se em consideragdo a
obtencdo e preparo do PRP e os diversos protocolos referentes ao seu
preparo, sugerem-se a realizacdo de novos estudos que possam contribuir
para a construcdo de um protocolo Unico de cuidado das Ulceras crbnicas
permitindo a ampliacdo de sua utilizacdo em condigdes ambulatoriais,
domiciliares ou hospitalares.

A opcao por utilizar o PRP em sua forma liquida, viabilizou a execugao
deste estudo, ja que o espaco fisico para realizar a obtengcdo do mesmo, era
reduzido e compartilhado com outros profissionais. Além disso, nao foi
necessario obter a trombina ou equipamentos para misturar e borrifar a a
mesma a fim de formar o gel no leito da ferida. Com isto, o custo do
procedimento e o tempo de preparo do PRP foram ainda menores, tornando o
procedimento mais simples para a sua disseminacdo em meios ambulatoriais e
hospitalares publico e privados.

A necessidade de melhorar a qualidade de vida dos individuos com
feridas cronicas, sob os aspectos psiquico, social e econémico incentiva-nos a
busca por novas tecnologias e aprimoramento dos processos de cuidado na
enfermagem. Considerando os efeitos benéficos na utilizagdo de PRP citados
na literatura e achados deste estudo, a realizagdo de outras pesquisas torna-se
cada vez mais imprescindivel. Tentar estabelecer o beneficio real, bem como
determinar um protocolo Unico para a obtencdo do PRP em cada situacao
clinica, € de muita importancia para popularizar o seu uso e assim contribuir
para a recuperacao de individuos que necessitam de atendimento qualificado.

Esperamos que esse estudo possa alavancar a realizacdo de estudos
experimentais que contribuam no desenvolvimento de coberturas primarias
para o curativo com o uso de PRP. Adicionalmente, este trabalho pode
contribuir para consolidar a transferéncia de tecnologia Universidade-Empresa
através da implantacdo de uma rede de profissionais com formagao
interdisciplinar e com capacidade técnica e cientifica que subsidie o
desenvolvimento dos estudos de intervencao propostos.
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AVALIACAO DA EFICACIA NA ADMINISTRACAO DE AUTO-PLASMA RICO
EM PLAQUETAS (PRP) NA REPARACAO TECIDUAL DE ULCERAS
CRONICAS DE MEMBROS INFERIORES

Cinthia Zenker Pasinato3
Karin Viégas*

As Ulceras em membros inferiores podem estar relacionadas a diversas
etiologias, dentre elas o diabetes, a insuficiéncia venosa, a insuficiéncia arterial
ou ainda por pressao devido ao contato prolongado com superficies rigidas.
OBJETIVO: verificar se a terapia complementar nao farmacolégica de
administracdo de plasma rico em plaquetas (PRP) acelera a reparacéao tecidual
nas Ulceras cronicas de membros inferiores. MATERIAL E METODO: estudo
de casos multiplos com pacientes com Ulceras cronicas em membros inferiores.
Foram incluidos Ulceras de qualquer etiologia. A coleta de dados foi por
entrevista estruturada, observacao e avaliacao sistematica da Ulcera e por
registros fotograficos. A aplicacdo do PRP foi no primeiro dia apds a avaliacao
e as aplicacdes subsequentes ocorreram em 7, 14, 22, 39, 54, 69, 89 e 99 dias.
RESULTADOS: Quatro ulceras atenderam aos critérios de selecao de dois
participantes do sexo masculino, um com 49 anos, diabético e hipertenso e o
outro com 79 anos, hipertenso e com isquemia arterial em membro inferior
esquerdo e anticoagulado. Foi possivel observar o fechamento completo de
uma das feridas, e uma reducao importante das outras duas tratadas com PRP.
Apenas uma Ulcera nao apresentou melhora relacionada ao seu tamanho,
porém houve evolucao positiva no que se refere a apresentacdo de tecido e
das bordas da mesma. A idade, o ITB e a utilizagdo de antiagregador
plaquetario foram fatores que influenciaram no desfecho final. CONCLUSAO: o
efeito do PRP no processo de cicatrizagdo das feridas cronicas mostrou-se
efetivo em relagcao as terapias anteriormente utilizadas.

PALAVRAS CHAVES: Ulcera de perna; Extremidade inferior; Plasma rico em
plaquetas; Cicatrizagao de feridas.

INTRODUGAO

As Ulceras de perna sdo uma sindrome que acomete as extremidades
dos membros inferiores e se caracteriza por perda irregular do tegumento,
podendo atingir camadas mais profundas da pele. Geralmente esta associada
ao sistema arterial ou venoso. (FRADE et al., 2000). Podem estar relacionadas

% Mestranda em enfermagem pelo Programa de P6s Graduagao da UNISINOS — Mestrado Profissional
em Enfermagem.

4 Enfermeira, Doutora em Gerontologia Biomédica. Professora do Mestrado Profissional em Enfermagem
da UNISINOS.



73

a diversas etiologias, dentre elas o diabetes, a insuficiéncia venosa, a
insuficiéncia arterial ou ainda por pressao devido ao contato prolongado com
superficies rigidas. Tais ulceragdes tornam-se crdnicas quando ap6s um
determinado periodo ndo apresentam resolucao. (TARLTON et al., 1999).

O processo de cicatrizacdo nas feridas crénicas ocorre de forma
desorganizada, € o paciente com ulcera geralmente apresenta uma série de
fatores que impedem o processo curativo, tais como diabetes, insuficiéncia
vascular e doengas autoimunes, podendo inibir a cicatrizacao da ferida. (HESS;
KIRSNER, 2003).

Para a continuidade do processo de cicatrizacdo nestas feridas, é
necessaria a permanéncia do tecido de granulacado. A preparacdo do leito da
ferida crbénica requer desbridamento, remocéao de tecido desvitalizado, controle
bacteriano e controle da umidade. (SCHULTZ et al., 2003). Na ferida crbnica o
exsudato apresenta-se diferente, pois ha uma competicao celular que prolonga
a fase inflamatoria, inibindo o inicio da fase proliferativa e a atividade
mitocondrial no leito da ferida apresenta-se diminuida. Isto pode estar
associado com um aumento da concentracdo das metaloproteinas, que sao
pré-enzimas que degradam a matriz extracelular necessaria para o0 processo
de cicatrizagdao adequado. (VILLELA, 2007). O equilibrio entre as substancias
presentes na ferida é primordial para facilitar a acao dos fatores de crescimento
e da proliferacdo de colageno, sendo que o sequestro de componentes do
exsudato nas feridas cronicas é fundamental, tornando o processo de
cicatrizacao critico. (OKAN et al., 2007).

O aumento da investigacao e da evolucao das técnicas de curativos traz
resultados positivos na abordagem das ulceras crbnicas, tanto preventivas,
quanto curativas. Os resultados observados ao longo dos anos, tanto em
relacdo ao conhecimento da interacdo molecular para promocao da
cicatrizacdo, bem como as tecnologias utilizadas nos curativos, promovem uma
discussao favoravel na insercdo de novas tecnologias na enfermagem.
(DEALEY, 2008).

O conceito de curativo ideal propbée a manutencdo da umidade
apropriada, aumentando a taxa de re-epitelizacao, além de manter a ferida livre
de infeccdes, ser biocompativel e ndo toxico, o que garante a distribuicdo e
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proliferacdao celular. (SIBBALD; WOO; AYELLO, 2006; MENDONCA;
COUTINHO NETO, 2009).

Algumas vezes o manejo de feridas cronicas nao resulta em
cicatrizacdo, sendo a aplicacdo de fatores de crescimento na fase de
granulacdo uma alternativa que é apontada como um estimulo para a
efetivacao deste processo. (VILLELA, 2007). O plasma rico em plaquetas
(PRP) € um concentrado de plaquetas, sendo uma fonte de facil aquisicao e de
baixo custo, obtido em processos laboratoriais, rico em fatores de crescimento,
oriundos dos granulos alfa (a-granulos) plaquetarios.

O uso de fatores de crescimento em feridas cronicas baseia-se na
desordem celular e na diminuicido destes no leito da ferida. Os fatores de
crescimento sdo encontrados durante todo o processo de cicatrizacdo e sua
contribuicdo tépica tem sido demonstrada na ultima década. (VILLELA, 2007).
Acredita-se que no futuro serdo utilizados os fatores de crescimento
isoladamente para cada fase do processo de cicatrizacao. (OKAN et al., 2007).
Considerando que esses fatores estao presentes nas plaquetas e que pode ser
obtida através da centrifugacdo de forma simples e ambulatorial, a mesma
podera ser aplicada na ferida como cobertura primaria com duracao no leito da
ferida por 48 horas. O objetivo deste trabalho é verificar se a terapia
complementar nao farmacolégica de administracdo de plasma rico em
plaquetas (PRP) acelera a reparacdo tecidual nas Ulceras crbnicas de

membros inferiores.

MATERIAL E METODO

Estudo de casos mudltiplos com pacientes com Uulceras crénicas em
membros inferiores. O critério de amostragem se baseia no interesse do caso
em relacdo ao fendmeno estudado e as variaveis potencialmente relevantes.
(MILES; HUBERMAN, 1994). A légica da escolha dos casos baseou-se pelo
método de concordancia de Mill (1979), com a logica do procedimento
experimental e pela saturacao tedrica, estabelecendo que dois ou mais casos
de um mesmo fenémeno apresentam uma uUnica condicdo em comum sendo
considerada a causa do fendmeno. (GIL, 2009). Para a aplicacdo da logica
deste estudo de casos multiplos, quatro casos foram selecionados. O estudo foi
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realizado nos servicos ambulatoriais de um hospital privado de grande porte na
cidade de Porto Alegre - RS.

Foram incluidos os participantes com: (a) idade > 18 anos; (b) Ulcera em
qualquer grau; (c) Ulceras necroticas que sofreram desbridamento mecénico;
(d) diagnéstico de diabetes mellitus e/ou outras patologias; (e) tratamento
concomitante de outros medicamentos ndo citados na exclusao; (f) mais de
uma ulcera em diferentes locais e no minimo 5 cm de distancia entre elas; (g)
tratamento com outras coberturas quimicas, desde que o leito da ferida fosse
preparado previamente para receber o tratamento com PRP. Foram excluidos:
(a) lesbes nervosas por trauma e impossibilidade de locomocéo; (b) doenca
pulmonar obstrutiva crénica, doenga celiaca, Hanseniase, Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida, acromegalias, sarcoidose, cancer, vasculite
sistémica; (c) estavam utilizando: metronidazol, fenitoina, nitrofurantoina,
amitriptilina,  zidovudina  (AZT), isoniazida, estatinas, amiodarona,
ciclofosfamida, colchicina e vincristina; (d) cirurgia prévia para enxerto cutaneo
em Ulcera; (e) presenca de anemia significativa (Hb<10g/dL); (f) outras causas
de polineuropatia sensitivo-motora distal simétrica. Nos casos onde o
participante tinha os critérios de inclusdo e a ferida ndo estava em condicées
de aplicacdo do PRP, a mesma foi preparada conforme a metodologia TIME.
(SCHULTZ et al., 2003).

A coleta de dados foi a entrevista estruturada, a observacao sistematica
das Ulceras e os registros fotograficos das lesdes. Todos participantes
assinaram o TCLE, fizeram a coleta de amostras de sangue venoso para 0s
exames laboratoriais e preparo do PRP. O PRP foi aplicado no primeiro dia
apos a avaliacdo e as aplicacdes subsequentes ocorreram em 7, 14, 22, 39,
54, 69, 89 e 99 dias. Para 0 acompanhamento da evolucéo da cicatrizacao, foi
utiizado o instrumento Pressure Ulcer Scale for Healing (NATIONAL
PRESSURE ULCER ADVISORY PANEL, 1997). A avaliacdo clinica da
evolucao da cicatrizagdao obtida foi comparada com os estudos biométricos
realizados a fim de se verificar o nivel de concordancia das mesmas em
relagdo a evolugdo da cicatrizacdo. Para auxiliar nesta avaliagdo utilizou-se o
software MOWA®. (HEALTHPATH, 2011). Este trabalho foi aprovado pelo CEP

das instituicoes participantes.
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RESULTADOS

Conforme os critérios de inclusdo, quatro casos (ulceras) foram
selecionados para este estudo, sendo dois participantes do sexo masculino
com duas ulceras em membros inferiores cada um. O primeiro participante tem
49 anos, com histéria prévia de DM e Hipertensao Arterial Sistémica. O mesmo
€ portador de duas Ulceras de etiologia diabética em membro inferior direito,
uma com duracao de 3 meses e a outra de 2 anos. O segundo participante tem
79 anos, com histéria prévia de HAS e DAP em membro inferior esquerdo. O
mesmo € portador de duas Ulceras de etiologia venosa em membro inferior
direito, ambas com duracdo de 4 anos. Além disso, este fazia uso de
antiagregante plaquetario e anti-hipertensivo.

Os resultados obtidos na avaliagdo dos casos, no primeiro dia, foram
organizados na Tabela 1.

Tabela 1 — Avaliacao clinica dos participantes dos casos avaliados no primeiro
dia, 2013.

AVALIACAO CLINICA PARTICIPANTE 1 PARTICIPANTE 2
Avaliacao Inicial
Sexo Masculino Masculino
Idade 49 anos 79 anos
Patologias prévias DM + HAS HAS, DAP MIE
Anticoagulado.
Observacéao - Sentia muito prurido na
regiao perilesional
Quantidade de ulceras 2 2
Tempo das tlceras U!cera “A” 3 meses Qlcera “C” 4 anos
Ulcera “B” 2 anos Ulcera “D 4 anos
Pressao arterial sistémica 140/90 130/90
(mmHg)
Glicemia capilar (mg/dL) 244 126
Frequéncia cardiaca (bpm) 92 72
Frequéncia respiratoria (mvpm) 14 19
Temperatura axilar (°C) 36,6 36,6
Dor 0 0
Indice tornozelo-brago (mmHgQ)
(ITB) 0,85 0,77
Avaliacao Nutricional
Altura (m) 1,80 1,67
Peso (kg) 88 65,4

indice de massa corpérea (m?) 2 27,16 23,0
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Avaliacao Bioquimica mzdp

Glicemia de jejum

(70 a 99mg/dL) 248,7+54,3 93,3+12,2
HbA1c (<7%) 11+0,9 5,7+0,0
HDL (40-60 mg/dL) 28 49
Triglicerideos

(até 200mg/dL) 339 58
Hemoglobina

(13,5-17.5 g/dL) 10,7 13
Hematdcrito (41-53%) 32,2 38,4
Albumina (3,4-5,6 g/dL) 3,5+0,0 3,6+0,08
Transferrina 919410 576400

(215-365 mg/dL)

aAjustado por idade. (OMS, 2000; LIPSCHITZ, 1994).
Fonte: Dados da pesquisa, 2013.

O participante 1 apresentava duas Ulceras de etiologia diabética em
membro inferior direito, as ulceras “A” e “B”. A ulcera “A” localizava-se na
regido lateral externa, acima do maléolo externo, com area inicial de 8,2 cm? e
area final de 1,1 cm? (Figura 1). O tecido desta Ulcera durante a primeira
avaliacao apresentava tecido de granulacdo com predominancia e suas bordas
estavam levemente maceradas, porém com epitelizagdo aparente. Quanto ao
exsudado, 0 mesmo apresentava-se seroso e em média quantidade (de 2 a 5
mL em 24h). A pele perilesional estava levemente macerada. Ao final do
estudo, esta ferida (Ulcera A) apresentou reducao de 86,6% em sua éarea total,
sendo que a umidade da ferida foi controlada e as bordas encontravam-se em
epitelizacao.

Figura 1- Area de lesdo da Ulcera A do participante 1, na primeira e décima
semana do estudo.
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Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.
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A Ulcera “B”, do participante 1, estava localizada na regiao tibial anterior,
com area inicial de 3 cm? e area final igual a zero. Inicialmente o tecido
apresentava granulacao, e as bordas apresentavam-se levemente maceradas.
Quanto ao exsudado, havia pouca quantidade (1 a 3 mL em 24h). Na terceira
semana, esta ferida estava completamente epitelizada. (Figura 2). Quanto a
avaliacdo do pé diabético, o escore total de sintomas (TSS) teve como
resultado 5,66, enquanto o escore de comprometimento neuropatico (ECN) do
pé direito 4 e ECN do pé esquerdo 5. Na escala de Wagner, as duas Ulceras

pontuaram igual a um.

Figura 2 - Area de lesdo da Ulcera B do participante 1, na primeira e segunda
semana do estudo.

Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

O participante 2 apresentava duas ulceras, porém de etiologia venosa,
igualmente em membro inferior direito, as quais foram nomeadas ulcera “C” e
“D”. A Ulcera “C” estava localizada na regidao externa maleolar, com area inicial
de 8,1 cm? e érea final de 7,9 cm? (Figura 3). Durante a avaliagao inicial, o
tecido desta Ulcera apresentava tecido rosa palido com bordas
hiperqueratosas. Quanto ao exsudado, 0 mesmo apresentava-se seroso e em
pouca quantidade (de 1 a 3 mL em 24h). A pele perilesional apresentava
hiperqueratose, a exemplo das bordas. Na avaliagéo final, esta ferida sofreu
poucas alteragdes no que se refere a contracdo da ferida, porém o tecido
evoluiu positivamente, tornando-se avermelhado e com maior proporcdo de
tecido de granulagdo, apesar de que a partir da oitava semana, o tecido iniciou
um processo de hipergranulagdo exigindo nova intervencao de desbridamento
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no local, além disso, as bordas tiveram diminuicdo significativa da
hiperqueratose bem como a pele perilesional. Nao foi realizada avaliacdo do pé

diabético neste paciente, pois 0 mesmo nao possuia diagnostico de Diabetes
Mellitus.

Figura 3 — Area de lesdo da Ulcera C do caso 2, na primeira e décima semana
de do estudo.
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Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.

A lUlcera “D”, participante do caso 2, estava localizada em regiao
maleolar interna, com area inicial de 3,5 cm? e area final de 1,6 cm? (Figura 4).
Na avaliacao inicial, o tecido desta ferida apresentava-se granulando em sua
maior porgdo e com esfacelo, o qual foi devidamente desbridado e a ferida
preparada pela metodologia TIME para receber o PRP. As bordas da ferida
estavam apresentando hiperqueratose, com presenga de pouca exsudagao (1
a 3 mL em 24h) e a pele periferida também apresentava hiperqueratose.



Figura 4 — Area de lesdo da Ulcera D do caso 2,
do estudo

Fonte: Arquivo de fotos da pesquisa, 2013.
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na primeira e décima semana

Durante a preparagéo do PRP do participante do caso 2, identificou-se

maior dificuldade na separacao do plasma das células vermelhas do sangue. A

partir da terceira aplicacao, a centrifugacao do sangue foi aumentada para a

velocidade de 1600 rpm, resultando em uma separacdao adequada para a

aplicagdo do PRP e continuidade do estudo.

A evolugéo das Ulceras durante as dez semanas pode ser visualizada no

Quadro 1 e no Grafico 1. Apenas a ulcera C permaneceu praticamente com a

mesma area de lesdo até o final do estudo. As demais Ulceras apresentaram

uma reducéo significativa da lesao desde o inicio do tratamento.

Quadro 1 — Caracteristicas e evolugdo das ulceras na quinta e décima
semanas do estudo.

) Diagndstico . Tamanho | Avaliacado da Avaliacao da
Ulcera %::;;’ da leséao I()nligas%as? inicial | les@o (cm - %) | les&o (cm - %)
(Ulcera) (cm?) (Semana 5) (Semana 10)
A M, 49 diabética 24 8,2 2,6 (68,3) 1,1 (86,6)
B M, 49 diabética 3 3 0 (100) 0 (100)
C M, 79 venosa 72 8,1 8,1 (0) 7,9 (2,5)
D M, 79 venosa 72 3,5 1,7 (51,4) 1,6 (55)

Fonte: dados da pesquisa, 2013.
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Gréafico 1 — Evolugdo semanal das ulceras dos casos, avaliados pela escala
PUSH?
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aA escala PUSH pontua de 0 a 17 pontos a partir de subescalas que avaliam a area total,
quantidade de exsudato e aspecto do leito da ferida.
Fonte: Dados da pesquisa, 2013.

A pontuagéo inicial da ulcera “A” foi 14 pontos na escala PUSH e na
décima semana a mesma ferida teve um escore de 7 pontos. A Ulcera “B” teve
escore inicial de 8 pontos e ao final pontuou zero, ou seja, estava
completamente epitelizada. A ulcera “C” comegou com escore de 11 pontos e
diminuiu seu escore a partir da 82 semana para 10 pontos, quando a area da
Ulcera mediu 0,2mm a menos, mantendo-se com a mesma pontuacgao até a 102
semana. A ulcera “D” teve escore inicial de 8 e na avaliagéo final 5 pontos na
escala.

DISCUSSAO

Na avaliacdo clinica inicial, ambos os casos apresentaram pressao
arterial limitrofe e ITB abaixo dos valores considerados normais, detectando a
existéncia de doenca arterial obstrutiva periférica leve. (NEWMAN et al., 1993;
MAKDISSE, 2004; SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2010).

O tempo das Ulceras variou de 3 meses a 4 anos, sendo de diferentes
etiologias e tamanhos, ha respostas distintas quanto a velocidade e

porcentagem de cicatrizagdo, as quais devem ser levadas em consideracéao.
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Dos fatores que interferem nesta evolucdo, a idade, nutricdo, alteracdes
metabdlicas, como o Diabetes Mellitus, oxigenacao de extremidades alterada e
resposta imunoldgica adequada, podem afetar negativamente o processo de
cicatrizagao.

Na avaliacdo dos marcadores glicémicos das trés coletas, observamos
gue apenas no participante 1 a média (m+dp) na andlise da glicose de jejum,
HbA1c e glicose média estimada foram alteradas. (WILLIAMSOM; SNYDER,
2013). A alteracao da glicose prejudica a cicatrizagdo em todos os estagios.
Um bom controle glicémico é importante, principalmente para a cicatrizacao
das ulceras neuropaticas, entretanto ndo h& evidéncias de que o melhor
controle glicémico esteja associado a melhora dos resultados na cicatrizagao
das ulceras, como demonstrado nos casos do participante 2 que tinha um
6timo controle glicémico. Entretanto, é consensual que o controle glicémico é a
melhor prevengcdo e tratamento da neuropatia periférica. (COHEN;
DIEGELMANN; LINDABLAD, 1992; DUBAY; FRANZ, 2003; CAIAFA et al.,
2011; VERDU; PERDOMO, 2011).

Na avaliagdo dos membros inferiores do participante dos casos A e B os
estudos de conducdo nervosa e escore total de sintomas mostraram-se
alterados, sugerindo neuropatia periférica nos dois lados. Para a comprovacao
diagnéstica de neuropatia periférica, a eletroneuromiografia € o padrdo ouro
recomendado. (WILSON et al., 2002; GROTHEY, 2003). Apesar de esta
alteragdo neuroldgica ocorrer nos casos A e B, o mesmo apresentou boa
evolucéo no processo de cicatrizacdo com o uso do PRP. Estudos demonstram
que a extensado do dano microvascular no individuo portador de diabetes esta
diretamente ligada a duracédo da hiperglicemia (DIABETES CONTROL AND
COMPLICATIONS TRIAL, 1995; KING; PEACOCK; DONNELLY, 1999;
VINCENT et al,. 2004).

Outro fator que interfere no processo de cicatrizacdo é a anemia. Os
dois participantes apresentaram alteragdes, apesar de minimas, nos valores do
hematécrito e da hemoglobina. (WILLIAMSOM; SNYDER, 2013). A anemia
pode afetar o aporte de nutrientes das células, pois altera o fluxo normal de
sangue, dentre eles os componentes do sistema imunolégico e o préprio
oxigénio. Com o déficit do transporte de nutrientes e de células de defesa,
dificultando o processo de cicatrizacdo, a alteracdo do numero de globulos
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vermelhos (hemoglobina) proporciona uma oxigenacdo inadequada das
células, retardando o processo cicatricial. (TAZIMA; VINCENT; MORIYA, 2008;
INTERNATIONAL WORKING GROUP ON THE DIABETIC FOQOT, 2011).

Observamos que a idade, o ITB e a utilizacdo de antiagregadores
plaquetarios sdo fatores que influenciam no desfecho final da cicatrizagéo.
(SWIFT et al.,, 2001; GOSAIN; DIPIETRO, 2004; KEYLOCK et al., 2008;
TAZIMA; VINCENT; MORIYA, 2008).

Todas as fases de cicatrizacdo sofrem alteracdes relacionadas com a
idade, como o aumento da agregacgao plaquetaria, da secre¢cdo de mediadores
inflamatérios, infiltracdo tardia de macréfagos e linfécitos, funcédo prejudicada
de macréfagos, diminuicdo da secrecao de fatores de crescimento, volume
reduzido de colageno, e ainda da diminuicdo da forca ténsil da ferida. A idade
também esta relacionada a uma maior probabilidade de amputagéo, pois com o
envelhecimento celular os tecidos tornam-se menos flexiveis e ha diminuicao
progressiva de colageno. (TAZIMA; VINCENT; MORIYA, 2008). O
envelhecimento celular altera a resposta inflamatéria devido a dificuldade de
infiltracdo de células T no local da ferida, proporcionando mudancas na
producéo de quimiocinas e diminuindo a capacidade do macréfago responsavel
pela fagocitose. (SWIFT et al., 2001).

A nutricao é outro fator que afeta indiretamente a cicatrizacdo das
feridas. Tanto a obesidade quanto a desnutricdo influenciam na reparacao
tecidual. Apesar do participante dos casos A e B ter sobrepeso, este nao foi um
fator que alterou a cicatrizacdo, ocorrendo de forma mais rapida que o
participante dos casos C e D. A obesidade, além de prejudicar a cicatrizacao
de feridas, também pode alterar hormdnios e substancias bioativas necessarias
para o fechamento da ferida. (WILSON; CLARK, 2004).

A dosagem de algumas proteinas plasmaticas pode ser utilizada como
pardmetro para a detecgdo precoce de problemas nutricionais, sendo mais
sensiveis do que a antropometria. Os mais utilizados sdo: albumina,
transferrina, contagem total de linfécitos, pré-albumina, ureia, creatinina,
colesterol (CARPENTIER; BARTHEL; BRUYNS, 1982; OTA et al.,, 1985;
WINKLER et al., 1989; MATO GROSSO DO SUL, 2011). Em todos os casos
estudados a albumina encontrava-se dentro dos valores limitrofes inferiores,

isto é 3,5¢g/dL e 3,6g/dL nos casos A - B e C - D, respectivamente.
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O efeito antiplaquetario de algumas drogas na inibicdo de cicatrizacao
de feridas nao tem sido explorado. Este fato foi observado no participante dos
casos C e D, o qual apresentava atividade de protrombina inferior a 70%
(média=58,3%). As plaquetas contém fatores que promovem o crescimento
tecidual formando uma nova matriz extracelular e vascular, incluindo fatores de
crescimento vascular endotelial (LINDER et al., 1979; MIYAZONO; HELDIN,
1989; MALONEY et al., 1998) e fatores antiangiogénicos (MA; HOLLENBERG;
WALLACE, 2001), os quais sao liberados durante o processo de cicatrizacao
na coagulacdo. As plaquetas ativadas podem estimular o fator XII,
desencadeando o sistema de coagulagdo o qual participa no desenvolvimento
do processo inflamatério e de reparo tecidual. (CARLOS; FREITAS, 2007).

Ao analisarmos a resposta imunoldgica do participante dos casos C e D,
verificamos diminuicdo dos linfécitos totais (838ul — 10%). Este fato pode ter
colaborado para a velocidade diminuida no processo de cicatrizacdo das
feridas quando comparado aos casos A e B do participante 1. Os linfécitos sao
as ultimas células a migrarem para a ferida, e liberam interleucinas e y-
interferon, que sdo substancias importantes para a resposta imunolégica e
proliferacdo dos fibroblastos. Sua agdo maxima ocorre em torno do sexto dia
de cicatrizagdo, acarretando a lise do codagulo, e iniciando a sintese da
fibronectina celular. O fracionamento da fibronectina apresenta propriedades
guimiotaxicas e adesivas, ideais para a proliferacdo da matriz extra celular, isto
é, a fase inflamatéria. (ALBERTS et al., 1994; WITTE; BARBUL, 1997).

A utilizacdo do PRP nos casos apresentados proporcionou a diminuicao
das areas das feridas devido a alta concentracao de fatores de crescimento
existentes em sua composicdo, que estimularam o crescimento e a
regeneracao de diferentes tecidos. O PRP tem sido utilizado na pratica clinica,
para estimular a cicatrizacdo em diversas situagdes, como por exemplo
cirurgias plasticas, cicatrizacdo &ssea e enxertos odontoldégicos. Esse
concentrado de plaguetas parece ser responsavel pela precocidade da
reparacao dos tecidos conjuntivos, aumentando as mitoses, a angiogénese e a
atividade macrofagica. (ANDRADE; DANTAS; SADIGURSKY, 2007).

Foi possivel observar o fechamento completo de uma das feridas (caso
B) e uma reducao importante de outras duas tratadas com PRP (caso A e caso
D). Apenas uma Uulcera (caso C) ndo apresentou melhora significativa
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relacionada ao seu tamanho, porém houve evolugéo positiva no que se refere a
apresentacao de tecido e das bordas da mesma. Ainda no caso C, destacamos
a ocorréncia de hipergranulacao do tecido do leito da ferida, a partir da oitava
semana do estudo. Este fato pode ter ocorrido provavelmente a aplicacao
semanal de PRP, j& que o mesmo libera fatores de crescimento até 15 dias da
sua aplicacdo. (VENDRAMIN; FRANCO; FRANCO, 2010). Neste caso, o leito
da ferida foi novamente desbridado, conforme o TIME, preparando-o para
receber o PRP. (SCHULTZ, 2003).

Durante avaliacdo fotografica pelo software MOWA® foi identificado
algumas dificuldades referentes ao seu uso, além de discrepancias em relagao
a avaliacao clinica realizada durante as trocas de curativos semanais. O
aplicativo demonstrou que existia predominancia de tecido fibrinoso no leito das
feridas, o que na pratica ndo se confirmou. Por este motivo, estabeleceu-se
como critério a manutencao da avaliagéo clinica em relagdo a avaliacédo do tipo
de tecido. Contudo, a avaliagdo da area da ferida mostrou-se sensivel quando
aferida pelo software, demonstrando que este pode ser um aliado quando
utilizado na pratica do cuidado aos individuos com feridas. (DIAS; SILVA; DIAS,
2013).

Além de hemostasia, o PRP possui outras funcdes relacionadas a
secrecao dos seus fatores de crescimento, como 0 aumento da mitose celular,
producédo de colageno e a angiogénese, que estimula a diferenciacéo celular
no local de sua aplicacdo. (MARX, 2001; VENDRAMIN; FRANCO; FRANCO,
2009). Dentre os fatores que estdao presentes no PRP, os que atuam no
processo de regeneragao e cicatrizacao sao: PDGF, TGF-B, IGF-1, EGF/TGF-a
e FGF. (MAN; PLOSKER; WINLAND-BROWN, 2000). Destes fatores, os trés
primeiros tem sido os mais estudados, representando uma nova biotecnologia,
principalmente para a engenharia de tecidos e a terapia celular, devido a sua
capacidade de mitose e angiogénese. (MARX, 2001; VENDRAMIN; FRANCO;
FRANCO, 2009).
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CONCLUSAO

O efeito do PRP no processo de cicatrizagdo das feridas crénicas nos
casos estudados mostrou-se efetivo em relacao as terapias anteriormente
utilizadas. A utilizacdo do PRP proporcionou a diminui¢cdo das areas das feridas
devido a alta concentracdao de fatores de crescimento existentes em sua
composigao, que estimularam o crescimento e a regeneragcdo de diferentes
tecidos, ocorrendo aceleracao do processo de cicatrizacdo em trés dos casos
estudados.

Foi possivel observar o fechamento completo de uma das feridas, (caso
B) e uma reducéao importante de outras duas tratadas com PRP, (caso A e caso
D). Apenas uma ulcera ndao apresentou melhora relacionada ao seu tamanho,
(caso C), porém houve evolugcao positiva no que se refere a apresentacao de
tecido e das bordas da mesma.

A néo utilizacdo de doppler vascular portatil para a confirmagao do ITB
dos participantes, assim como a mensuragcao da albumina ao invés de pré-
albumina foram limitadores deste estudo, uma vez que a literatura nos indica
estes parametros como melhores evidéncias na deteccao de alteracbes
clinicas e metabdlicas.

Outra limitacdo encontrada neste estudo foi a utilizacdo do software
MOWA®, que além de ser operador dependente, exigindo que a demarcagao
dos limites da ferida seja realizado manualmente, ainda sofre interferéncias
relacionadas ao angulo e qualidade das fotografias.

A aplicacao de PRP para o tratamento de Ulceras cronicas pode ser uma
alternativa para as pessoas com feridas, uma vez que a obtencéo e o preparo
sao relativamente simples e de baixo custo. Além disso, as possibilidades de
rejeicdo sdo minimas ja que o PRP é produzido a partir de sangue do préprio
paciente. A simplicidade da técnica para a obtencdo do PRP permite realizar o
procedimento em até 30 minutos, o que viabiliza a sua utilizagcdo em ambientes
ambulatoriais. Levando-se em consideragao a obtencao e preparo do PRP e os
diversos protocolos referentes ao seu preparo, sugerem-se a realizacao de
novos estudos que possam contribuir para a construcdo de um protocolo Unico
de cuidado das ulceras crénicas permitindo a ampliacao de sua utilizacao em
condigdes ambulatoriais, domiciliares ou hospitalares.
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A opcao por utilizar o PRP em sua forma liquida, viabilizou a execugéo
deste estudo, ja que o espaco fisico para realizar a obtengcdo do mesmo, era
reduzido e compartilhado com outros profissionais. Além disso, nao foi
necessario obter a trombina ou equipamentos para misturar e borrifar a a
mesma a fim de formar o gel no leito da ferida. Com isto, o custo do
procedimento e o tempo de preparo do PRP foram ainda menores, tornando o
procedimento mais simples para a sua disseminacao em meios ambulatoriais e
hospitalares publico e privados.

A necessidade de melhorar a qualidade de vida dos individuos com
feridas cronicas, sob os aspectos psiquico, social € econémico incentiva-nos a
busca por novas tecnologias e aprimoramento dos processos de cuidado na
enfermagem. Considerando os efeitos benéficos na utilizagdo de PRP citados
na literatura e achados deste estudo, a realizagdo de outras pesquisas torna-se
cada vez mais imprescindivel. Tentar estabelecer o beneficio real, bem como
determinar um protocolo Unico para a obtencdo do PRP em cada situacao
clinica, € de muita importancia para popularizar o seu uso e assim contribuir
para a recuperacao de individuos que necessitam de atendimento qualificado.

Esperamos que esse estudo possa alavancar a realizacdo de estudos
experimentais que contribuam no desenvolvimento de coberturas primarias
para o curativo com o uso de PRP. Adicionalmente, este trabalho pode
consolidar a transferéncia de tecnologia Universidade-Empresa através da
implantacédo de uma rede de profissionais com formacao interdisciplinar e com
capacidade técnica e cientifica que subsidie o desenvolvimento dos estudos de
intervencao propostos.
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ANEXO A - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP DO PROJETO ESTUDO DA
EFICACIA DA TERAPIA COMPLEMENTAR NA ADMINISTRACAO DE PLASMA
RICO EM PLAQUETAS NO TRATAMENTO DE ULCERAS CRONICAS

UNIVERSIDADE DO VALE DO
RIO DOS SINOS - UNISINOS arsil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ESTUDO DA EFI CACIA DA TERAPIA COMPLEMENTAR NA ADMINISTBA(}AO DE
PLASMA RICO EM PLAQUETAS NO TRATAMENTO DE ULCERAS CRONICAS

Pesquisador: Kann Viegas

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 15214313.6.0000.5344

Instituig3o Proponente: Universidade do Vale do Rio dos Sinos - UNISINOS

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 272.743
Data da Relatoria: 08/05/2013

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de uma estudo clinico, randomizado, controlado em individuos portadores de Ulceras que sera
avaliado a eficacia da terapia complementar nio-farmacologica de administragio de plasma rico em
plaguetas (PRP) na reparagio tecidual de llceras cronicas. O estudo & proposto pela prof® dr® Karin Viegas
integrante do corpo docente do PPG Enfermagem.

Objetivo da Pesquisa:

Os objetivos estio elaborados adequadaments ao estudo proposto.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Havera riscos minimos os quais estio previstos na pesquisa bem como seus encaminhamentos caso for
necessario. Havera beneficos para enfermagem, as pessoas portadoras de Ulceras e demais profissionais
da salde que os atendem. Possibilitara mais uma alternativa para curativos a estas feridas cronicas.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa esta bem fundamentada, detalhada quanto a sua metodologia referente a inclusdo e exclusdo
das pessoas portadoras de {lceras, bem como, a coleta e analise dos dados. E de interesse para a area da
enfermagem e profissionais da salide que atendem as pessoas portadoras de Ulceras.

Endersgo:  Av. Unisinos, 350

Balmo: Cristo Rel CEP: 33022000

UF: RS Municiplo:  SAO LEOPOLDO

Telefone: (51)3531-1138 Fax: (51)3580-8118 E-mall: cep@unisings or
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Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:
A autora preservou muito bem as questdes éticas que envolvem os participantes sujeitos da pesquisa

Contiruaciio do Parecer: 272.743

através do TCLE e também de um Consentimento para uso de imagem, uma vez que as feridas serdo
fotografas para acompanhamento de evolugdo. A equipe de pesquisadores assinard um Termo de
responsabilidade e Compromisso para Uso, Guarda e Divulgac3o de Dados e Arquivos de pesquisa.

Recomendagoes:

Substituir os termos incidéncia e prevaléncia, no TCLE, por termos de facil entendimento.
Conclustes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

N3o ha.

Situag3o do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

N3o

Consideragdes Finais a critério do CEP:

O colegiado acompanha o parecer do relator.

SAO LEOPCLDO, 15 de Maio de 2013

Assinador por:
José Roque Junges
(Coordenador)
Enderego:  Av. Unisinos, 350
Bairo: Cristo Rel CEP: 33.022-000

UF: RS Municiplo:  SAQ LEOPOLDO
Telefone: (51)3531-1193 Fax: (51)35%0-8118 E-mall: capgunisings.or
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ANEXO B - INSTRUMENTO DE AVALIAGCAO DA POLINEUROPATIA DIABETICA -

NEUROLAD 2010

DIAGNOSTICO DE POLINEUROPATIA DIABETICA

DADOS DO PACIENTE
Nome: Sobrenome: Idade:

Enderego: | cidade: | Estado |

INTENSIDADE DOS SINTOMAS (TSS)? - ESCORE TOTAL DE SINTOMAS (TOTAL SYMPTOMS SCORE)
1. QUEIMAGAO:

2. DOR:

QUEIMAGAO
. DOR

Sente gueimagao nas pernas e nos pas?

o

Senta dor latejante forte, como facadas e alfinetadas, ou como chogues, com
aumento repentino de dor, durando segundos ou minutos, em seus pés ou pernas?

3. DORMENG!

Sente perda de sensibilidade ou sensagao de ‘zona morta' como se estivessem 3. DORMENCIA:

anestesiadas, porém Sem coceira, NOS Pes Ou nas pernas?

4. PARESTESIA Sente uma sensagao de formigamento ou coceira, com adormecimento dos pés 4. PARESTESIA:
ou das pernas?
TOTAL:
TABELA DE PONTUAGAD
FREQUENCIA — RESPOSTAS NENHUM LEVE MODERADA SEVERA

Nunca ou osasionalmente sigrifica aus
@ sintomna nao ocorre o

NUNCA o o o o e i noalkie: MR aa

significative.

O sintoma ocorre ou osta presenta
menos. de 1/3 (UM 18rGo) do lempD,
tanto na frequéncia total quanta em sua
OCASIONALMENTE o 1 5 3 duragio, Também se aplica aos

sintomas que durem alguRs SegUNAoS
ou ocorrem apenas durants parte do
dia e/ou da noite.

0 sintoma ocarre de 1/3 a 2/3 (de um a
dols ftergos) € tempo, tamto  na
Trequencia total quano e Sua duragao
FREQUENTEMENTE a 1.33 233 Sh Também se aplica aos sintomas quu
durem alguns segundos ou ocorrem
durants todo o dia s/ou noite.

O sintorma ocorre em miiﬁ de 2/3 (dois
15rgos) 18mMpo, ARG Na frequancia. total
CONTINUAMENTE 0 1,66 2,66 3,66 quants em sua duragac, Tambem se apiica

ao0s sintomas que durem alguns segundos
& ocorem dwinla todo o dia e/ou noite.

ou ouUtros
O paciente sente smmmas eventuaimonta A A i
alguma dor ou outros s
sintomas, mas qua restringem as atividades VIR U (et
o a8 naresis 'No limitam ou Girias di pacients SXATyidRes e
Smiomas. | inierferom om suas i atvifaden profissionas
oma atividades didrias, prafissionais; anvmsnes bt b i
n@o demandando sociais e/ou Tamiliares) Phoecosteldlom e iris
nenhum tratamento ou 6 pacients pracisa
para seu controle de tratamento para o [reolss de iratarrisaio

para o contrals da dor.

ESCORE DE COMPROMETIMENTO NEUROP.

CO - ECN (NEUROPATHY DISABILITY SCORE - NDS)

SENSIBILIDADE PONTUAGAO DIREITO ESQUERDO

(0) Presente

VIBRATORIA (1) Reduzido/Ausente

(0) Presente

TERMICA (1) Reduzido/Ausente
- = T
(0) Presente
DOLOROSA (1) Reduzido/Ausente
(0) Normal
REFLEXO AQUILEU (1) Presente com Esforco

(2) Ausente

Total: Total:
ECN TOTAL: - S —
TOTAL

Definigdo de Neuropatia Diabética Periférica (Boulton AJM, Gries FA, Jervell JA. Guidelines for the Diagnosis and Outpatient
Management of Diabetic Peripheral Neuropathy. SPECIAL REPORT. Diabet. Med. 1998; 15:508-514.): A presenca de sintomas
e/ou sinais de disfungdo dos nervos periféricos em pessoas com diabetes, apds a exclusédo de outras causas.

MENTO (para preenchimento m

o - ver recomendag

REFERENCIAS BIBLIOURAFICAS

EURALAD 2010, Gula Prictica e el mangia de Ia Polinsuronatls Disbeica - Assoclacia Lalino Amerlcans de Diabsies. Mevists da Associaca Latin Americin do Disboles Volurne Xyt
D 6t al. Treatment of sympramatic diabetic n e -HipoiG Soid, A 3-w Fandomizod conirolied 113 (ALADIN Study). Dinbetolopta 199¢
acicod AF. iiltons DA Sankaen P11, A muiticentre stuey o1 ¢ Brevalence of SaDerTe PoHBnGral AeiroDathy i o Unted KIRGUOM RO GAME POPUIATION. DiaBeTolaDr 1553361 5
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ANEXO C - ESCALA DE WAGNER - CLASSIFICAGCAO DA ULCERA DIABETICA

GRAU CARACTERISTICAS

Nenhuma ulcera evidente, com calosidades grossas e cabecas
metatarsicas proeminente, dedos em garra ou outras anormalidades
Osseas.

Ulcera superficial sem infecgao evidente

Ulcera profunda sem envolvimento 6sseo

Ulcera profunda com formag&o de abscesso ou envolvimento ésseo
Gangrena localizada

Gangrena extensa

abhwWN =

Fonte: Lavery, LA. Diabetes Care, 2001.
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ANEXO D - INSTRUMENTO PARA AVALIACAO DE ULCERAS DE PERNA
PUSH 3.0

INSTRUGCOES PARA A UTILIZACAO DO PUSH

Para garantir consisténcia na aplicacao do instrumento de avaliagdo do processo de
cicatrizacdo da ferida, sdo estabelecidas definicbes operacionais para cada
caracteristica. Seguem as etapas de aplicagao:

- Etapa 1: para avaliar a primeira caracteristica - comprimento x largura -
primeiramente mede-se a ferida em seu maior comprimento, no sentido céfalocaudal.A
seguir, uma segunda medida é feita também para a maior largura, do lado direito para
o esquerdo. Multiplicam-se estas duas medidas para obter a area, em centimetros
quadrados e, entao, seleciona-se, no instrumento, a categoria a qual essa medida
corresponde, registrando- se 0 sub-escore obtido, que pode variar de 0 a 10 (Quadro

1).

- Etapa 2: avalia-se a quantidade de exsudato presente (segunda caracteristica), apos
a remocao da cobertura e antes da aplicacao de qualquer agente tdpico, classificando-
a como ausente (0), pequena (1), moderada (2) ou grande (3) quantidade (Quadro 1).
Seleciona-se a categoria correspondente no instrumento e registra-se o sub-escore
obtido.

- Etapa 3: identifica-se o tipo de tecido presente no leito da ferida. Deve-se apontar o
escore "4" quando houver qualquer quantidade de tecido necrético

presente; o escore "3" quando houver presenca de qualquer quantidade de esfacelo e
auséncia de tecido necroético; o escore "2" quando a ferida estiver limpa e contiver
tecido de granulacdo; o escore "1" quando a ferida for superficial e estiver re-
epitelizando; e o escore "zero", quando a ferida estiver fechada (Quadro 1). Seguem
as caracteristicas dos diferentes tipos de tecido:

(escore 4) - tecido necroético (escara): tecido de coloragéo preta, marrom ou castanha
que adere firmemente ao leito ou as bordas da ferida e pode apresentar-se mais
endurecido ou mais amolecido, comparativamente a pele peri-ferida.

(escore 3) - esfacelo: tecido de coloracao amarela ou branca que adere ao leito da
ferida e apresenta-se como corddes ou crostas grossas, podendo ainda ser mucinoso.

(escore 2) - tecido de granulacdo: tecido de coloracdo résea ou vermelha, de
aparéncia brilhante, umida e granulosa.

(escore 1) - tecido epitelial: para as feridas superficiais, aparece como um novo tecido
réseo ou brilhante (pele) que se desenvolve a partir das bordas ou como "ilhas" na
superficie da lesao.

(escore 0) - ferida fechada ou recoberta: a ferida estd completamente coberta com
epitélio (nova pele).
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ANEXO D — CONTINUACAO

Quadro 1: Caracteristicas e tespectivos sub-escores,

|Comprimentn
X 0 1 2 3 q 5 ] 7 9 ]
Largnies oem? |< 03 omtlososan] 7 II.-I 1020 2130121 40f 4150 | 90120 f12130] ~240
e I =y €am- om =) = CIm o
Diwanmdade 1] | 2 3
Exsudato | Ausenie | Pequena | Modanda | Grande |
- L] 1 z 3 4
!l_'r’;r Fed | Tecide | Tecids de | Esfavelo | Tecido
£ Fechada |:|1in'_||;|'| I aauil s e L= LR TRY]
TABELA THE CICATRIZACAD D ULCERA DE PERNA
= Mume di paciin:
= Tz o evaliac i inicial:
= I immen e tilcerss [ <0
w Lawslieapdin das Jboeras
fileean® 1 filizran® 2 floera n® 1 fkiran® 4

Bualle o dlosn o hvsrvabon soglis e, sighoseala & dia, o nmmoen da oo, oo culy s Jo sl amasosdoion
o 1 agceaviutal ma psoly o e, pars coda deon avalings

Tl
flecea (1 |2 |3 [ Q8 |2 |3 |4 1 2 |3 (@ qn o J2 §r |4 1 z |3 |a

T o L
Rvpsei
AT o
s
Ter 2
By
Sercnve
Taval

GRAFIO DE CHCATRIZACAD DA TLCERL
Higrame:oa crarerrs nivas i PUSH pereaa ra o biocishat v oo s clan, irliznibs a0 spuinne conspan kb

ulerra: doern 1 = vordi; dloers 2 = rermichee dieera 3= aeud < dloers 4 = anands

- v a] =l ] =

Fonte: National Pressure Ulcer Advisory Panel: versdo adaptada por Santos, Sellmer e
Massulo, 2007.
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ANEXO E - PARECER CONSUBSTANCIADO DOS CEPs (UNISINOS E HMD) DO
PROJETO DE ESTUDO DA AVALIAGAO DA EFICACIA DA TERAPIA
COMPLEMENTAR NAO-FARMACOLOGICA NA ADMINISTRACAO DE AUTO-
PLASMA RICO EM PLAQUETAS (PRP) NA REPARACAO TECIDUAL DE
ULCERAS CRONICAS DE MEMBROS INFERIORES

UNIVERSIDADE DO VALE DO £~ Plataforma
RIO DOS SINOS - UNISINOS %oﬂl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DA EFIQACIA DA TERAPIA COMPLEMENTAR NAO-FARMACOLOGICA
NA ADMINISTRACAO DE AUTO-PLASMA RICO EM PLAQUETAS (PRP) NA
REPARACAO TECIDUAL DE ULCERAS DIABETICAS

Pesquisador: Cinthia Zenker

Area Tematica:

Versao: 4

CAAE: 11549313.1.0000.5344

Instituicdao Proponente: Universidade do Vale do Rio dos Sinos - UNISINOS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 533.110
Data da Relatoria: 20/02/2014

Apresentacao do Projeto:

O projeto do Curso de Mestrado Profissional em Enfermagem faz parte de um estudo maior, tem como
objetivo Verificar se a terapia complementar ndao farmacologica de administracédo de plasma rico em
plaguetas (PRP) acelera a reparacéo tecidual nas ulceras crénicas de membros inferiores.

O projeto de pesquisa esta bem elaborado e amplamente detalhado. A estrutura contempla os elementos
necessarios para alcancar o objetivo geral através da metodologia descrita. O referencial teorico e
atualizado e esta de acordo com o tema proposto.

Objetivo da Pesquisa:
O objetivo geral esta claro, coerente e apresenta relevancia. Os objetivos especificos foram suprimidos.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

O projeto esta classificado como risco minimo e como risco & caracterizado a descontinuidade do
tratamento. O desconforto mencionado esta relacionado a dor causada pela puncéo venosa e ao possivel
aparecimento de hematoma decorrente da puncéo venosa.

Os beneficios apresentados advem dos resultados da avaliac&o, pois servirdo como uma reviséo clinica
gratuita, além de aquisicéo de informacdes e orientacdes sobre prevencao de complicagdes

Enderego: Av. Unisinos, 950

Bairro: Cristo Rei CEP: 93.022-000
UF: RS Municipio: SAO LEOPOLDO
Telefone: (51)3591-1198 Fax: (51)3590-8118 E-mail: cep@unisinos.br

Pagina 01 de 02
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Continuagdo do Parecer: 533.110

do diabetes, bem como o tratamento das ulceras. O estudo podera contribuir no desenvolvimento de
coberturas primarias para o curativo com o uso de PRP. Adicionalmente, o projeto pode consolidar a
transferéncia de tecnologia Universidade-Empresa através da implantagéo de uma rede de profissionais
com formacéo interdisciplinar e com capacidade técnica e cientifica que subsidie o desenvolvimento dos
estudos de intervencéo propostos.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

O projeto aléem de inovador podera fornecer subsidios para o desenvolvimento de um tratamento alternativo
e de baixo custo aos portadores de ulceras cronicas e e sua possivel comercializacéo.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

O TCLE e os demais documentos de apresentacéo obrigatoria ja foram analisados e aprovados por este
CEP em outras aprecia¢des. Como o projeto inicial sofreu uma emenda onde foram realizadas algumas
modifica¢Ges em relacéo ao projeto anterior aprovado, pede-se que essas alteracGes sejam contempladas
nos atuais termos de apresentacéo obrigatoria.

Recomendacgoes:

Néo ha.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

N&o ha.

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Néo

Consideragoes Finais a critério do CEP:

SAO LEOPOLDO, 18 de Fevereiro de 2014

Assinador por:
José Roque Junges

(Coordenador)
Enderego: Av. Unisinos, 950
Bairro: Cristo Rei CEP: 93.022-000
UF: RS Municipio: SAO LEOPOLDO
Telefone: (51)3591-1198 Fax: (51)3590-8118 E-mail: cep@unisinos.br
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

TRulo da Pesquisa: AVALIACAO DA EFICACIA DA TERAPIA COMPLEMENTAR NAO-FARMACOLOGICA
NA ADMINISTRACAO DE AUTO-PLASMA RICO EM PLAQUETAS (PRP) NA
REPARAGAO TECIDUAL DE ULCERAS DIABETICAS

Pesquisador: Cinthia Zenker
Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 11545313.1.0000.5344

Instituig3o Proponents: Universidads do Vale do RIo dos SInos - UNISINOS
Patrocinador Principal: Financiamenio Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 240.385
Data da Relatoria: 030472013

Apresentagao do Projeto:

um projeto do Curso 0 Mestrado Profissional em Enfamagem que faz parte de um estudo malor, tem como
objetivo avallar 3 eficacia da terapla complementar ndo farmacologica oe aominsiracdo oe gel 02 plasma
rico em plaguetas (PRP) na reparagdo tecioud oe dlceras diabéticas.

Objstivo da Pesquisa:

Cojetivo Primario:

Avallar 3 eficacia da terapia complemantar ndo farmacologica de administragdo de gel de piasma nico em
plaquetas (PRP) na reparacao teckiual de Ulceras diabaticas.

Oojetivo Secundano:

3) Comparar 3 eficacia do uso oo tratamento PRP complementar a terapla convenclona na evolugdo da
cicarizago de Olceras Mlabeticas com a terapla convencional. b) Avallar 0s Marcadores cinicos @ iokgicos
de cleatrizagdo na evolugdo 03 Ulcera dlabatica com tratamento de PRP & sem fratamento. ¢) Comparar o
tempo de cicatrizagdo do pacients que reallza tratamento com PRP e do paciente que faz tratamento
convencional.

Avallagao dos Riscos & Beneficlos:

Riscos:

Descontinuidade do tratameni

Beneficios:

Eaduregec  JOSE DE ALENCAR, 284

Balro: MENNO DELE CEP: 90 880-880

UF: S8 Municiple. PORTO ALEGRE

Telefone: (5132508087 Fax: (51)3230-2032 Eamail: cop wma rasdedecs com b
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HOSPITAL MAE DE DEUS /
SOCIEDADE EDUCADORA E m""\‘
BENEFICENTE DO SUL - SEBS

O conhecimento sobre as complicagies do dlabetes sofreu grande avango apos a descoberta da Insuina
Infellzmente 3 duragdo do DM exerce um papel Indiscutivel no desenvolvimento destas complicagdes,
principaimente nas Giceras dlabetcas. O crascente prograsso 40 ratamento tem pammitido melhor qualicage
02 vida 308 paclentes, porém ainda ndo existe um fratamento Unico & acessivel gue garanta 3 diminuigio da
les30 & que evite 3 amputagdo. O Impacto tecnologico esta assoclado 3 valldagdo no uso de um
procedimento terapéutico com eficacla € seguranga @ de balxo custo, pemMmitingo uma padronizagio
altamente quallficada no uso da técnica em amblentes ambulatorials. Esta condigdo esta voltada a
minimizag3o do grande IMpacto econdMICO que O tratamento continuado das Oiceras diabeticas produz a0
Sistema Unico de Sadde, 308 planos de saddem privados & Mesmo 30§ packentes. Espera-se que esse
estudo possa contribulr no desenvolvimento de coberturas Prmarias para o curativo com o uso de PRP.
Adiclonaimente, 0 projeto pode consolidar a transferancia de tecnologla Universidade-Empresa atraveés da
Implantagdo de uma rede de profissionals com formagdo Interdisciplinar @ com capacidage técnica e
clentifica que subsidie o desenvolvimenio 0os estudos de Intervencdo propostos.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesqulsa:
Pasquisa relevanis e adequada sticaments,

Consigeragdes sobre o8 Termos de apresentagao obrigatoria:
Termo de Consentimento Livre & Esclarecioo adequado.

Recomendagdes:
Lembramos aos senhores pesquisadores que, no cumprimento da legislagdo vigente, em especial da
Resolugdo CNS 196/95, 0 Comité de Efca em Pasgquisa 0evera receder notiNicagdo 02 eventos adversos &
relatorios periodicos sobre 0 andamento do estudo (formularios glsponivels no site
hitp://waw. masdedeus. com.br2010/Universidade/Projetos. aspx), bem como 3 qualquer tempo e a criténo
0o pesquisatos NOs Casos de relevancla, para conhecimento deste Comité. Salentamos ainda, a
necessidade de relatorio completo 3o Mnal do estudo.

No c3s0 em que s2ja preciso, posteriormente, ser apresentado 3o Nosso Comité uma mudanga substancial
para o protocold, envie-nos 3 vers3o 4o novo protocolo ou 8o formutario de consentimento, Indicando de
forma facimente visivel (2m negriio, &m destaqus N3 cor ou subinhado Mostrando 3 antiga & 3 Nova versao)

as alteragdes proposias.

Conclustss ou Pendénclas & Lista de Inadequagtes:
Em fungdo disso, 0 Comitd de Etica em Pesgquisa ; CEP, do Hospital M3e de Deus, de acordo com as

atriouighes defnioas na Res. CNS 196/96, manifesta-se pela Aprovagao do projeto 08 pesquisa Proposio.

Esderege:  JOSE DE ALENCAR, 288

Bairre: MENNO DELE CEP: 00 880-430

UF: kS Municiple. PORTO ALEGRE

Telefone: (5132508087 Fax: (51)2030-2032 Eamail: cep wma reededeus com b
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HOSPITAL MAE DE DEUS /
SOCIEDADE EDUCADORA E W
BENEFICENTE DO SUL - SEBS

Situag3o do Parecar:
Aprovado

Necessita Apraciagio da CONEP:
N3o
Conslgeragdes Finals a critério do CEP:

PORTO ALEGRE, 03 de Abril de 2013

Assinador por-
ANDRE JOBIM DE AZEVEDO
(Coordenador)
Esderegec  JOSE DE ALENCAR, 268
Baimo: MENING DELE CEP: 00 880250

UF: s Municiple: PORTO ALEGRE
Tebefone. (5132508087 Fax: (51)20230-2032 E-mail. cep wmareededeus com by
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HOSPITAL

MAE DE DEUS

SISTEMA DE SAUDE MAE DE DEUS

AESC/HMD-CEP
Porto Alegre, 11 de Fevereiro de 2014.

Ilma. Sra.
CINTHIA ZENKER

Ref.: Avaliagdoda eficdcia da terapia complementar ndo-farmacoldgica de
administracdo de auto-plasma rico em plaquetas (PRP) na reparagdo tecidual de
tlceras diabéticas.

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Mée de Deus analisou e aprovou, referente
a0 estudo acima citado, o seguinte documento:

¢ Emenda ao projeto de pesquisa, datada em 27 de Janeiro de 2014

Atenciosamente,

Hospital Mie de Deus

Hospital Mée de Deus
Rua José de Alencar, 286 - Menino Deus - Porto Alegre - RS -
CEP 90880-480 - (51) 3230.6000 - www.maededeus.com.br



ANEXO F — AVALIACAO DAS ULCERAS DO ESTUDO

PELO SOFTWARE MOWA®

Avaliacdo primeira e décima semana do estudo — Ulcera A

Resultados [Ulcera A]

I
¢
P>
8
¥

[

Thm Jan 30 14:48:47 BRT 2014

Exsudato: Moderado
Infeccdo: Nao
Hemorragia: Nao
Profunda: Nao

sz ooret

Thm Jan 30 15:00:58 BRT 2014

Necrose: 0.0 %
Fibnna: 99.4 %
Granulacdo: 0.6 %

Area: 82 oy’
(Largura: 1,8 cm - Altura: 6.7 cm)

Resultados [Ulcera A ]

Thm Jan 30 15:12:19 BRT 2014

Exsudato: Pouco
Infeccdo: Nao
Hemorragia: Nao
Profunda: Nao

Thm Jan 30 15:15:10 BRT 2014

Necrose: 0.0 %
Fibrina: 50.3 %
Granulacdo: 49.7 %

Area: 1,1 cnt®
(Largura: 1,0 cm - Altura: 1.9 cm)
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ANEXO F — CONTINUAGCAO

Avaliacdo primeira e segunda semanas do estudo — Ulcera B

Resultados [B]

Thu Jan 30 15:51:41 BRT 2014 Thu Jan 30 15:53:46 BRT 2014
Exsudato: Pouco Necrose: 3.0 %
Infecgdo: Nao Fibrina: 95.9 %
Hemorragia: Nao Granulagdo: 1.1 %
Profunda: Nao Area: 3.0 cm?

(Largura: 1.8 cm - Altura: 2.7 cm)

Resultados [B]

Thu Jan 30 15:51:41 BRT 2014 Thu Jan 30 15:56:35 BRT 2014
Exsudato: Ausente Necrose: 0.0 %
Infeccdo: Nao Fibrina: 99.9 %
Hemorragia: Nao Granulagao: 0.1 %
Profunda: Niao Area: 1.4 cm?

(Largura: 1.2 cm - Altura: 2.0 cm)
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ANEXO F - CONTINUAGCAO

Avaliacdo primeira e décima semanas do estudo — Ulcera C

Resultados [C]

Thu Jan 30 15:57:17 BRT 2014 Thu Jan 30 16:00:24 BRT 2014
Exsudato: Moderado Necrose: 0.0 %
Infecgdo: Nao Fibrina: 56.0 %
Hemorragia: Nao Granulagao: 44.0 %
Profunda: Niao Area: 8.1 cm?

(Largura: 4.0 cm - Altura: 2.8 cm)

Resultados [C]

Thu Jan 30 15:57:17 BRT 2014 Thu Jan 30 16:07:20 BRT 2014
Exsudato: Moderado Necrose: 8.8 %
Infecgdo: Nao Fibrina: 61.1 %
Hemorragia: Nao Granulagdo: 30.1 %
Profunda: Nio Area: 7.9 em?

(Largura: 3.6 cm - Altura: 3.0 cm)
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ANEXO F — CONTINUACAO

Avaliacdo primeira e décima semanas do estudo — Ulcera D

Resultados [D]

Thu Jan 30 15:57:32 BRT 2014 Thu Jan 30 16:19:50 BRT 2014
Exsudato: Pouco Necrose: 0.0 %
Infeccdo: Nao Fibrina: 95.2 %
Hemorragia: Nao Granulacao: 4.8 %
Profunda: Nao Area: 3.5 cm?

(Largura: 2.0 cm - Altura: 3.2 cm)

Resultados [D2]

~ 4

Thu Jan 30 15:57:37 BRT 2014 Thu Jan 30 16:23:10 BRT 2014

Exsudato: Pouco Necrose: 47.0 %
Infeccao: Nao Fibrina: 35.9 %
Hemorragia: Nao Granulagao: 17.1 %
Profunda: Nao Area: 1.6 cm?

(Largura: 1.3 cm - Altura: 1.7 cm)
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APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS - FICHA CLINICA

UNIVERSIDADE DO VALE DO RIO DOS SINOS

AVALIACAO DA EFICACIA DA TERAPIA COMPLEMENTAR NAO-
FARMACOLOGICA NA ADMINISTRACAO DE AUTO-PLASMA RICO EM
PLAQUETAS (PRP) NA REPARACAO TECIDUAL DE ULCERAS CRONICAS

Identificacao do paciente: |__ || |
Numero
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Numero de identificagao:
Enfermeiro que fez avaliago inicial:

Enfermeiro que realiza o procedimento:

COREN:
Nome do paciente:

Data de nascimento: /[ Sexo: [1] Masculino [2] Feminino

Data da avaliagéo: __ /  /
Enderecgo:
Fone para contato:

Pessoa responsavel para contato:

Critérios de exclusao. Marque um circulo nos critérios identificados:

[1] Hipotireoideismo (TSH > 5,0mU/l) [9] etilismo

[2] Anemia megaloblastica [10] lesGes nervosas por trauma
[3] Insuficiéncia renal cronica [11] impossibilidade de locomogao

[4] DPOC [12] Doenga celiaca

[5] Hanseniase [13] SIDA

[6] Acromegalia [14] Sarcoidose

[7] Cancer [15] vasculite sistémica

[8] cirurgia prévia para enxerto cutaneo [16] Anemia significativa (Ht < 10dI/L)

Tratamento com qualquer produto quimico de curativo:

[1] carvao ativado [5] hidrocoloéides

[2] alginatos [6] hidrofibras

[3] hidrogéis [7] silicone com prata
[4] espumas

Uso dos sequintes medicamentos:

[1] amiodarona [7] amitriptilina

[2] AZT [8] ciclofosfamida
[3] colchicina [9] estatinas

[4] fenitoina [10] isoniazida

[5] metronidazol [11] nitrofurantoina

[6] vincristina

Critérios de inclusdo. Todos os critérios abaixo devem estar preenchidos:
( )idade > 18 anos

() ter Ulcera diabética em qualquer estagio

() diagnéstico de DM

() tratamento concomitante de outros medicamentos néo citados na excluséo
Inclusdo: [1]sim [2]ndo

Randomizagao: [1]sim [2]ndo

N2 da randomizacao eletronica:

Assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido: (1)sim (2) nédo

Ident|__|_ | |
Enf av| _ |
Enf_proc | _ |

Sexo |__|
DATAaval

Exclus |__|

TratQuim |__|

Medic |__|

Inclus |__|
Randomizagao: |__|

NRand: |_| | | |

TCLE:|_|
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1. AVALIACAO DO PE DIABETICO

Escore TSS -  escore total de sintomas/  intensidade dos
INTENSIDADE DOS SINTOMAS (TSS) - ESCORE TOTAL DE SINTOMAS (TOTAL SYMPTOMS SCORE)
1. QUEIMACAO Sente queimagao nas pernas & nos pés? | 1. QUEIMAGAD:
2.DOR Sente dor latejante forte, como facadas e alfinetadas, ou como choques, com 2. DOR:
aumento repentino de dor, durando segundos ou minutes, em seus pés ou pernas?
3. DORMENCIA | 3. DORMENCIA:

4. PARESTESIA

Sente parda de sensibilidade ou sensagao de ‘zona morta' como se estivessem |

anestesiadas, porém sem coceira, nos pés ou nas pernas?

Sente uma sensagao de formigamento ou coceira, com adormecimento dos pés

ou das pernas?

4. PARESTESIA:

TOTAL:

TABELA DE PONTUACAO

Nao se percebe

nfo limitam ou
interferam em suas
atividades didrias,
ndo demandando
nenhum tratamento
para seu comtrole.

sintomas

disrias do pacients
(sona; atividade:

5

profissionals; atividades

soclais e/ou familiares)
ou 0 pacients precisa

de tratamento para o
controle da dor.

as afividades diarias do
paciente (sono;
| aiividades profissionais;
atividages sociais /ou
familiares) ou o paciente
| precisa de tratamento
| parao controle da dor.

FREQUENCIA — RESPOSTAS | NENHUM i LEVE MODERADA SEVERA
| —
! T —
0 sintoma ni0 ocorre ou ocorTe dentro
NUNCA | © o 0 0 o uma certa normaiidade, nd sanda
significative.
! — =
| 0 sintoma ocore ou estd presante
| menos de 1/3 (um tergo) do tempo,
| tanto na frequéncia total quanto em sua
OCASIONALMENTE | 0 1 2 3 duragho. Também ss apiica aos
sintomas gue durem aiguns segundos
ou ocorrem apenas durante parie do
dia e/0u da noite.
“ | 0 sinfona ocorre de 1/3 a 2/3 (de um a
| | dois tergos) tempo, tanto na
| | frequéncia total quanto em sua duragao.
FREQUENTEMENTE | 0 1,33 2,33 3,33 TambAm. s aphea aos sintomas gife
| durem alguns segundos ou ocorram
duranite todo o dia efou noite.
o ocors em mais de 2/3 (dois
| tergos) tempo, tAlo na frequéncia total
CONTINUAMENTE 0 1.66 1 2,66 3,66 quanio em sua duragio. Também se aphca
| aos sinfomas que durem alguns segundos
| & ocorrem durants todo o dia #/0u nofe.
S - |
| A dor ou outros
O paciente sente | sintormas eventuaimente. | A 997 0U OUIIOS Sinlomas
alguma dor ou outros. imerferem ou !
sintomas, mas que restringerm as atividades Imerferem ou restringem

TSS > ou=2: [1]sim

[2] néo

Escore ECN — escore de comprometimento neuropatico®

ESCORE DE COMPROMETIMENTO NEUROPATICO - ECN (NEUROPATHY DISABILITY SCORE - NDS)*

SENSIBILIDADE PONTUAGAO DIREITO ESQUERDO
. (0) Presente
|
VBGATCHIA (1) Reduzido/Ausente \’
ﬁ
) (0) Presente
A (1) Reduzido/Ausente
TS (0) Presente ;
DoL A |
. (1) Reduzido/Ausente |
[
(0) Normal
REFLEXO AQUILEU (1) Presente com Esforco
i (2) Ausente
Total: Total:
ECN TOTAL:
TOTAL:
ECN > ou =3: [1]sim [2] ndo

sintomas’

Pé Direito:
QueimPd |_|
DorPd |__|
DormPd|__|

ParesPd|__|

TSS:|_|

Pé Direito:

SensVPd|__|
SensTPd|__|
SensDPd|__|
SensRPd|__|

ECNPd|_|

ECNTot: |_|

Pé Esquerdo:
QueimPe |__|
DorPe |__|
DormPe|__|

ParesPe|__|

Pé Esquerdo:
SensVPe|__|
SensTPe|__|
SensDPe|__|
SensRPe|__|

ECNPe|_|

5 Associacao Latino Americana de Diabetes. Guia Pratico para o Manejo da Polineuropatia Diabética. Revista da Associagao
Latinoamericana de Diabetes. Vol XVIII — Supl n®1. NEUROLAD, margo 2010.




2. CLASSIFICAGAO DA ULCERA DIABETICA

Classificacdo de Wagner®

Grau Caracteristicas

o] Nenhuma udlcera evidente, com calosidades gros-
sas e cabecas metatdrsicas proeminentes, dedos
em garra ou outras anormalidades osseas

Ulcera superficial sem infeccdo evidente

Ulcera profunda sem envolvimento dsseo

Ulcera profunda com formacdo de abscesso ou
envolvimento &sseo

Gangrena localizada

Gangrena extensa

ok WN=
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Wagner: |__|
3. AVALIACAO DO PACIENTE
3.1 Presséao Arterial Sistolica: mmHg S
3.2 Presséo Arterial Diastolica: mmHg PAD |__|_ ||
3.3 Glicemia Capilar: |____|mg/dl Glic |__|
3.4 Frequéncia cardiaca: |____ |bpm FCL_|
3.5 Frequéncia respiratéria: |___ |mvpm -
3.6 Temperatura: | |°C FR|_|
3.7 Dor’: [0] nenhuma [1] leve 1 a4 [2] moderada 4 a 7 [3] intensa 8 a 10 Temp |__|

Dor |__|
3.8 Tempo que o paciente possui a Ulcera Diabética: ] ()anos; ( )meses; ( )dias

TempUD |__|_|
4. AVALIAGAO DA ULCERA DIABETICA
4.1 Localizacéo da dlcera: LocalUD |_|
[1] plantar [2] dorso [3] dedos [4] interfalange [5] calcaneo [6] lateral interno [7] lateral externo .

P ) Diametro |__|__ | |

[8] maléolo interno [9] maléolo externo
4.2 Tamanho da lesdo: |__|cm de largura X |__|cm comprimento X |__|cm de profundidade Foto |_|
4.3 Registro fotografico: [1] sim [2] ndo
4.4 Caracteristicas do tecido: [1] granulagdo [2] epitelizagdo [3] necrose de coagulagdo [4] necrose de | CaracTc |_|
liguefacédo [5] esfacelo
4.5 Avaliagdo das bordas da lesao: [1] epitelizadas [2] hiperqueratosas [3] maceradas [4] necrosada AvalBor |_|
[5] granuladas Exsuda |__|
4.6 Exsudado: [1] seroso [2] purulento [3] serosanguinolento -
4.7 Quantidade exsudato: [1] pouco: 1 a 3ml 24h [2] médio: 3 a 5m 24h [3] abundante: >5ml 24h QdeExsu |_|
4.8 Pele perilesional: [1] eritema [2] maceragdo [3] dermatite de contato [4] ulceragdes
[5] hiperqueratose [6] edema [7] celulite PelePeri |__|

6 Lavery LA, Armstrong DG, Harkless LB. Classification of diabetic foot wounds. J Foot Ankle Surg 1996;35:528-31.

7 PIMENTA, C. A. de M.; TEIXEIRA, M. J. Questionario de dor McGill: proposta de adaptagao para a lingua portuguesa.

Revista Escola Enfermagem USP, v.30, n.3, p.473-483, 1996.




114

5. CLASSIFICACAO DO ESTADO NUTRICIONAL

5.1 Peso: |_||__Il__I,|__lkg
5.2 Altura: |__|,|__||__|m

5.3 IMC: indice de massa corporea

IMC — adultos IMC — idosos
(1) =18,5kg/m? Baixo peso (5) < 22kg/m? Baixo peso
(2) =18,5e 25kg/m? Eutrofico
(3) 225e=30kg/m*> Sobrepeso (6)222 e<27kg/m?  Eutréfico
(4) 2 30kg/m? Obesidade
(7) 2 27kg/m? Sobrepeso

6. EXAMES LABORATORIAIS:

HDL

Triglicerideos

Glicemia de jejum

Glicemia pés-prandial

TSH

Hemograma

HbA1c

Pré-albumina

Transferrina

Peso |__|
Altura |_|

IMC |_|

HDL |__|
Trig |__|
Glic_Jej |__|
Glic_PP |__|
TSH ||
Hemog |__|
HbA1c |__|
Pré_alb|__|
Transf |__|

7. ESQUEMA GERAL DE
DESENVOLVIMENTO DO ESTUDO

INTERVENCAO A SER CONDUZIDO PARA O

INTERVENCAO

DATA

ASSINATURA

Andlise se o paciente se inclui nos critérios de incluséo

Assinatura do TCLE
Randomizacao
Entrevista inicial

12 aplicacao PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

22 gplicagéao PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

32 aplicagao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada
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42 aplicacao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

52 aplicagao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

62 aplicagao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

72 aplicagao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

82 aplicagao do PRP
HGT

PA

Coleta de sangue

92 aplicagéao do PRP
Coleta de sangue
HGT

PA

Imagem digitalizada

Visita final de orientagdo ao paciente

8. DICIONARIO DE VARIAVEIS

Variavel Descricéao Valores
1- ldent Numero de identificacdo do sujeito do | Colocar o cédigo de identificacado em 3
estudo e das Ulceras diabéticas digitos
12 digito corresponde ao grupo controle ou de
intervengao:
0=grupo controle
1=grupo de intervengao
2° numero corresponde ao numera da Ulcera
diabética que corresponde a avaliagao:
1,2,3....
3¢ e 4° digitos correspondem ao numero do
sujeito do estudo:
Ex.: 01, 02, 03......48
2- Enf_av Enfermeiro responsével pela avaliacédo | Os enfermeiros receberao numeros
inicial da Ulcera diabética correspondentes que irdo de 01 a 03.
3- Enf_proc Enfermeiro que realiza o procedimento do | Os enfermeiros receberao ndmeros
curativo e preparo do PRP correspondentes que irdo de 01 a 03.
4- Sexo Sexo do paciente 01 = masculino
02= feminino
5- DATAaval Data da avaliagdo inicial para | Colocar a data correspondente a avaliagao
randomizagao e assinatura do termo de
consentimento livre e informado
6- Exclus Critério de exclusao Anotar o valor do(s) critério(s) de exclusao, se

for o caso
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7-

TratQuim

Tratamento com qualquer produto quimico
de curativo

Anotar o valor correspondente ao produto
sendo utilizado

8-

Medic

Uso de medicamentos

Anotar o valor correspondente ao uso de
medicamentos se for o caso

9-

Inclus

Critério de inclusdo

Anotar o(s) valor critério(s) de inclusao se for o
caso

10-

Randomizacéao

Definigdo da randomizagao

1=sim
2=nao

11-

NRand

Numero da randomizacao eletrénica

Registrar o nimero de randomizagéo da Ulcera
diabética

12-

TCLE

Assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido

1=sim
2=nao

13-

QueimPd

Queimagéo no pé direito

Registrar pontuagédo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

14-

QueimPe

Queimagao no pé esquerdo

Registrar pontuagédo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

15-

DorPd

Dor no pé direito

Registrar pontuagdo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

16-

DorPe

Dor no pé esquerdo

Registrar pontuagédo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

17-

DormPd

Dorméncia no pé direito

Registrar pontuagdo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

18-

DormPe

Dorméncia no pé esquerdo

Registrar pontuagdo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

19-

ParesPd

Parestesia no pé direito

Registrar pontuagédo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

20-

ParesPe

Parestesia no pé esquerdo

Registrar pontuagdo conforme escala de
intensidade dos sintomas TSS:

Nenhuma; Leve; Moderada;Severa

21-

TSS

Avaliagcdo do pé diabético — TSS=escore
de mensuracdo da intensidade dos
sintomas

TSS>ou =2
1=sim
2=nao

22-

SensVPd

Sensibilidade vibratéria pé direito

Registrar pontuagdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente

23-

SensVPe

Sensibilidade vibratéria pé esquerdo

Registrar pontuagdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente

24-

SensTPd

Sensibilidade térmica pé direito

Registrar pontuagdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente

25-

SensTPe

Sensibilidade térmica pé esquerdo

Registrar pontuacdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente

26-

SensDPd

Sensibilidade dolorosa pé direito

Registrar pontuacdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente

27-

SensDPe

Sensibilidade dolorosa pé esquerdo

Registrar pontuacdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente

1=reduzido/ausente
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28- SensRPd Sensibilidade reflexo aquileu pé direito Registrar pontuacdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente
1=reduzido/ausente
29- SensRPe Sensibilidade reflexo aquileu pé esquerdo | Registrar pontuagdo conforme escore de
comprometimento neuropatico ECN:
O=presente
1=reduzido/ausente
30- ECNPd Escore de comprometimento neuropatico | Registrar pontuacdo conforme escore de
do pé direito comprometimento neuropatico ECN > ou= 3:
1=sim
2=ndo
31- ECNPe Escore de comprometimento neuropatico | Registrar pontuagcdo conforme escore de
do pé esquerdo comprometimento neuropatico ECN > ou= 3:
1=sim
2=ndo
32- ECNTot Avaliagdo do pé diabético — ECN=escore | ECN>ou=3
de mensuracdo do comprometimento | 1=sim
neuropatico total 2=nao
33- Wagner Escore de classificagdo da Ulcera | Identificar a classificagdo de acordo com a
Diabética discriminagao:
0=1
1=2
2=3
3=4
4=5
34- PAS Pressao arterial sistélica Anotar o valor absoluto em mmHg da presséo
arterial sistélica
35- PAD Pressao arterial diastélica Anotar o valor absoluto em mmHg da presséo
arterial diastélica
36- Glic Glicemia capilar Anotar o valor absoluto em mg/dl
37- FC Frequéncia Cardiaca Anotar o valor absoluto em batimentos por
minuto
38- FR Frequéncia Respiratéria Anotar o valor absoluto em movimentos
ventilatérios por minuto
39- Temp Temperatura Anotar o valor absoluto em graus Celsius
40- Dor Escala da dor Anotar valor absoluto da dor conforme
avaliacao pela escala numérica do dor
41- TempUD Tempo que o individuo possui a Ulcera | Anotar o nimero absoluto e sinalizar:
diabética atual 1= anos
2= meses
3=dias
42- LocalUD Localizagéo da Ulcera diabética Anotar localizag&o, conforme descricdo abaixo:
1=plantar
2=dorso
3=dedos
4=interfalange
5=calcéneo

6=lateral interna do pé
7=lateral externa do pé
8=maléolo interno
9=maléolo externo
10=regido tibial

11=regido tendéo de aquiles
12=panturrilha

43- Diametro

Area total da lesdo em centimetros
clbicos

Anotar valor absoluto do tamanho aferido, em
centimetros clbicos

44- Foto

Registro fotografico realizado

Anotar a realizagdo do registro fotografico da
seguinte forma:

1=sim

2=ndo

45- CaracTec

Caracteristicas do tecido da lesao

Anotar aspecto do tecido da lesdo avaliada da
seguinte forma:
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1=granulacao
2=epitelizacdo

3=necrose de coagulagao
4=necrose de liquefagédo
5=esfacelo

46- AvalBor Avaliagdo do aspecto das bordas da lesdo | Anotar aspecto das bordas da lesdo da
seguinte forma:
1=epitelizadas
2=hiperqueratosas
3=maceradas
4=necrosadas
5=granuladas
47- Exsuda Aspecto do exsudato Anotar aspecto do exsudato da lesdo da
seguinte forma:
O=ausente
1=seroso
2=purulento
3=serosanguinolento
48- QdeExsu Quantidade de exsudato Anotar a quantidade de exsudagao da seguinte
forma:
O=ausente
1=pouco exsudato (1 a3ml em 24h)
2=médio exsudadto (3 a 5ml em 24h)
3=abundante exsudacao(>5ml em 24h)
49- PelePeri Avaliacédo da pele perilesional Anotar aspecto da pele perilesional da seguinte
forma:
1=eritema
2=maceragao
3=dermatite de contato
4=ulceracoes
5=hiperqueratose
6=edema
7=celulite
50- Peso Peso do sujeito do estudo Anotar em numero absoluto em kilograma
51- Altura Altura do sujeito do estudo Anotar em nimero absoluto em metros
52- IMC Indice de massa corpérea Anotar o valor do IMC em numero absoluto em
kilograma/metros quadrados
53- HDL Lipoproteina de alta densidade (colesterol | Anotar o valor absoluto do HDL em miligramas
bom) por decilitro
54- Trig Triglicerideos Anotar o valor absoluto do resultado de
triglicerideos em miligramas por decilitro
55- Glic_Jej Glicemia de jejum Anotar o valor absoluto do resultado de
glicemia de jejum em miligramas por decilitro
56- Glic_PP Glicemia pos prandial Anotar o valor absoluto do resultado de
glicemia pés prandial em miligramas por
decilitro
57- TSH Horméonio Estimulador da tiredide
58- Hemog Hemograma Anotar valor da hemoglobina
59- HbA1c Hemoglobina Glicada Alc Anotar valor da hemoglobina gilcada em %
60- Pré_alb Pré-albumina Anotar o valor do resultado da pré albumina
61- Transf Transferrina Anotar o valor do resultado da transferrina
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
APROVADO PELO CEP

TCLE — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, CINTHIA ZENKER PASINATO, aluna do Mestrado Profissional em Enfermagem —
UNISINOS estou desenvolvendo o projeto de pesquisa, cujo titulo é “Avaliacao da
eficacia da terapia complementar nao-farmacolégica na administragao de auto-plasma
rico em plaquetas (PRP) na reparacao tecidual de Ulceras crénicas de membros
inferiores”. Tem por objetivo “Verificar se a terapia complementar ndo farmacolégica
de administracdo de plasma rico em plaguetas (PRP) acelera a reparagéao tecidual nas
Ulceras crénicas de membros inferiores”. Com este objetivo procuramos encontrar um
tratamento baseado na utilizacdo de um curativo que possa acelerar o tempo de
cicatrizacao das ulceras crbnicas.

A proposta deste projeto surgiu devido ao impacto que o numero de casos de Ulceras
cronicas tem na sociedade, assim como o alto custo do seu tratamento e os riscos de
complicagbes em longo prazo como infecgdes e amputagdes.

Vocé estd sendo convidado a participar desta pesquisa e respondera a um
questionario sobre sua condi¢cdo de saude. Além disso, sera coletado sangue para
exames laboratoriais e preparagdo do sangue (plasma) para aplicagdo no local da
ferida. Todas as coletas e curativos serdo realizadas por um enfermeiro. O sangue
sera coletado de uma veia em um de seus bracos, isto podera lhe causar um leve
desconforto pela picada da agulha, podendo causar um pequeno derrame de sangue
chamado de hematoma. A quantidade de sangue e ser coletada sera de 30 mililitros
em cada sessao de curativo e 0 hematoma ird desaparecer espontaneamente. Serao
realizadas 10 sess6es de curativos distribuidas em 3 meses.

Vocé pode a qualquer momento desistir de participar desta pesquisa, sem que isso lhe
traga qualquer prejuizo. Além disso, vocé pode esclarecer duvidas que por ventura
tiver. Uma copia dos resultados dos exames sera entregue para vocé. Caso vocé
desista de participar do estudo, fica assegurado o tratamento convencional,
estabelecido pelo protocolo da instituicdo do estudo.

Caso vocé encontre dificuldades em esclarecer suas duvidas com as pesquisadoras,
ou ainda acredite que este estudo nao atenda as questdes éticas de confidencialidade
e ou clareza das informacgdes, vocé podera contatar o Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Mae de Deus no telefone (051) 32306087.

Em cada troca de curativo sera feito uma fotografia, somente de sua ferida, ndo sendo
possivel a sua identificagéo.

Esta pesquisa tem risco minimo, mas no caso de alguma sensibilidade local ou reagdo
alérgica, o uso do plasma rico em plaquetas sera suspenso imediatamente. Vocé néao
terd nenhuma despesa adicional com o tratamento de sua ferida, durante o periodo da
pesquisa.

Todos os resultados da pesquisa serao confidenciais e ficardo na responsabilidade da
mestranda Cinthia Zenker Pasinato, podendo ser encontrada no telefone (51)
99992445. A pesquisadora responsavel por esta pesquisa, Dr? Karin Viégas podera
ser encontrada atraves do telefone (051) 81790276.
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ApOs ter recebido todas as informacgdes relacionadas ao estudo eu,

portador da carteira de identidade
namero certifico que o
responsavel pelo projeto de pesquisa, Mestranda Cinthia Zenker Pasinato, sob a
orientacao da Prof? Dr2 Karin Viégas, respondereu a todas as minhas perguntas, e eu,
voluntariamente, aceito participar dele.

Declaro ainda que recebi copia do presente Termo de Consentimento.

Data / /

Nome do participante

Assinatura do participante/ Representante legal

Nome do pesquisador responsavel

Assinatura do pesquisador responsavel
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APENDICE C - TERMO DE RESPONSABILIDADE E COMPROMISSO PARA USO,
GUARDA E DIVULGAGCAO DE DADOS E ARQUIVOS DE PESQUISA

Titulo do Projeto: “Estudo da eficacia da terapia complementar nao farmacolédgica na
administragado de plasma rico em plaquetas no tratamento de Ulceras cronicas” sob a
coordenacdo da Prof. Dr? Karin Viégas aprovado sob o niUmero 272.743.

Titulo do Sub-Projeto: “Avaliacdo da eficacia da terapia complementar nao-
farmacologica na administragéo de auto-plasma rico em plaquetas (PRP) na reparacao
tecidual de ulceras crénicas de membros inferiores: um estudo de casos multiplos”.

Nome completo do solicitante/pesquisador responsavel ou participante:

RG: CPF: Telefone:
Endereco: (rua, avenida, n?)

Bairro: Cidade:

CEP: Estado: E-mail:

O solicitante/pesquisador responsavel ou participante, retro qualificado, se declara
ciente e de acordo:

a) de todos os termos do presente instrumento, assumindo toda e qualquer
responsabilidade por quaisquer condutas, agdes ou omissées que importem na
inobservacao do presente e consequente violagdo de quaisquer das clausulas abaixo
descritas bem como por outras normas previstas em lei, aqui ndo especificadas,
respondendo de forma ilimitada, irretratavel, irrevogavel e absoluta perante a
fornecedora dos dados e arquivos em eventuais agdes regressivas, bem como perante
terceiros eventualmente prejudicados por sua n&o observacgao.

b) de que os dados e arquivos a ele fornecidos deverdao ser usados, guardados e
preservados em sigilo e que eventual divulgacdo dos dados devera ser feita em estrita
observagao aos principios éticos de pesquisa, resguardando-se ainda aos termos da
Constituicao Federal de 1988, especialmente no tocante ao direito a intimidade e a
privacidade dos consultados, sejam eles pacientes ou nao.

c) de que as informagdes constantes nos dados ou arquivos a ele disponibilizados
deverao ser utilizadas apenas e tdo somente para a execugao e pesquisa do projeto
acima descrito, sendo vedado o uso em outro projeto, seja a que titulo for, salvo
expressa autorizacdo em contrario do responsavel devidamente habilitado do setor.

d) de que eventuais informagdes a serem divulgadas, serdo Unica e exclusivamente
para fins de pesquisa cientifica, sendo vedado uso das informacdes para publicacao
em quaisquer meios de comunicacdo de massa que nao guardem compromisso ou
relacao cientifica, tais como televisao, jornais, peridédicos e revistas, entre outros aqui
nao especificados.

e) sem prejuizo dos termos da presente, que deverao ser respeitadas as normas da
Resolucdo 196/96 e suas complementares na execugéo do projeto em epigrafe.

Porto Alegre, de de 2013.

Assinatura Assinatura

Nome do responsavel ou participante Nome do coordenador do Projeto Principal




