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Reowmo

Giovanazzi, R.S.D.; Ferreira, R.R.; Reis, B.A.R. Uso do curativo Bioativo em
Pacientes com Feridas de Origem Multifatorial. Botucatu, 2009. Dissertacao de
Mestrado.

As tentativas de interferir no processo de cicatrizacdo das feridas remotam a
antiguidade. Desde entdo, um grande numero de produtos tém surgido no mercado,
criando um trincado quebra-cabeca na escolha do melhor curativo. A proposta deste
estudo foi avaliar a contribuicdo do uso de curativos bioativos no tratamento de
feridas de origem multifatorial em 14 pacientes do Hospital Amaral Carvalho de Jau.
Estes pacientes foram divididos em trés grupos, conforme situacdo diagndstica:
Grupo |, pacientes oncoldgicos portadores de feridas de etiologia Oncoldgica, Grupo
II, pacientes oncolégicos portadores de feridas de etiologia ndo Oncoldgica e Grupo
lll, pacientes ndo oncoldgicos (em remissdo) portadores de feridas de origem
multifatoriais. Estes pacientes receberam tratamento com curativos bioativos
denominados Biogel, Biofibrin e o GelMix. O Biogel é um gel de plaquetas de uso
tépico obtido a partir de hemocomponente (CP - Concentrado de Plaquetas) rico em
PDGF (Fator de crescimento derivado de plaqueta) e VEGF (Fator de crescimento
endotelial). Biofibrin também é um hemocomponente obtido a partir de plasma fresco
congelado (PFC) e trombina humana, que quando incorporado a gel dermatoldgico,
facilita o debridamento de feridas. O GelMix consiste na associacdo do CP e PFC
com adicdo de trombina humana e gluconato de calcio. Os produtos tém aprovacao
do CONEP para utilizacdo. No grupo | os pacientes receberam somente Biofibrin por
se tratar de ferida de etiologia neoplésica. Apresentaram significativa melhora do
odor, controle da dor e do sangramento. O Grupo Il utilizou Biofibrin, Biogel e
GelMix, sendo considerado eficaz em 86% dos pacientes tratados. Foi observado
gue estes pacientes tinham um menor grau de co-morbidades e controle da
atividade neoplasica. Nos pacientes do Grupo Il observou-se que em feridas por
isquemia ou deiscéncia cirurgica, o produto foi eficaz em 75% do total de casos. Ja
nas feridas p6s RXT, o produto apresentou eficacia em 50% dos pacientes tratados.
Pacientes cujo tratamento e acompanhamento foram realizados por equipe
multiprofissional, obtiveram maior sucesso no resultado. Os resultados obtidos
apontaram para uma efetiva contribuicdo dos curativos bioativos, cuja atuacao se
deu nas diferentes fases de cicatrizacao das feridas, resgatando qualidade de vida
remanescente em pacientes portadores de neoplasias.

Palavras chave: Curativos bioativos, feridas cronicas, feridas oncoldgicas,

qualidade de vida ao paciente com cancer, biotecnologia médica.



@bstract

Giovanazzi, R.S.D.; Ferreira, R.R.; Reis, B.A.R. The Use of Bioactive Dressing in

Patients with Multifactor Origin Wounds. Botucatu, 2009. M. S. Dissertation.

The attempts to interfere in the cicatrisation process of wounds remount to the
antiquity. Since then, a great amount of products arrived in the commerce, creating
an intricate jigsaw for the choice of the better dressing. The proposal of this study
was to evaluate the contribution of bioactive dressings in the healing of multiple
origins wounds in 14 patients of the Hospital Amaral Carvalho from Jau. The
patients were divided in 3 groups: Group I, oncologic patients with oncologic wounds;
Group Il, oncologic patients with not oncologic wounds and Group Ill, oncologic
patients in remission with multiple origins wounds. All the patients received
treatment with bioactive dressings named Biogel, Biofibrin and GelMix. Biogel is a
platelet gel of topical use, obtained from platelets concentrate (CP) which is rich of
Platelets Derived Growth Factor (PDGF)) and of Endothelial Growth Factor (VEGF).
Biofibrin is also a blood component obtained from Fresh Cooled Plasma (PFC) and
human thrombin, with an unbridling facilitation action when mixed in dermatologic
gel. GelMix consists in the association of CP with PFC with the addition of human
thrombin and calcium gluconate. The products have the CONEP approval to their
utilization in humans subjects. Group | received only Biofibrin because of the
neoplasic origin of the wound. The patients showed markedly improvement of
smelling, pain control and bleeding. Group Il received Biofibrin, Biogel and GelMix,
which was effective in 86% of the patients. Was observed that this group of patients
had a less important degree of comorbidities and controlled neoplasic activity. Group
lll patients showed that the isquemic or chirurgical disclosed wounds the dressing
was effective in 75% of the cases. In the radioterapeuticaly-originated wounds, the
dressing was effective only in 50% of the cases. Patients treated in multiprofessional
basis obtained better results in their treatment. The results showed an effective
contribution of bioactive dressings, in different stages of cicatrisation of wounds,

improving life quality in neoplasic patients.

Key words: Bioactive dressings, cronical wounds, oncologic wounds, life quality to

the cancerous patient, medical biotechnology.
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Cancer € o nome dado a um conjunto de mais de 100 patologias que
tém em comum o crescimento desordenado (considerado maligno) de células que
invadem os tecidos e 6rgdos, podendo espalhar-se (chamadas metastases) para
outras regides do organismo (BRASIL, 2009).

O paciente portador de cancer apresenta frequente desnutricdo direta
ou indiretamente provocada pelos efeitos do tumor, efeitos do tipo de terapéutica
utilizada (quimioterapia, radioterapia ou cirurgia para a remocédo do tumor), e até
efeitos psicologicos ligados a doenca (CABRAL, 2004).

Entre as complica¢cbes relacionadas a desnutricdo, podemos destacar
a dificuldade na cicatrizacédo das feridas (LOPES, 2006).

Toda lesdo que leve a interrupcdo da continuidade de um tecido
corporeo é chamada de ferida. A cicatrizagdo de feridas é um processo complexo,
principalmente nas feridas consideradas cronicas. Neste, trés estagios do processo
de cicatrizac&o podem ser observados (GUIMARAES, 2002; TOWSEND, 2005):

1 - Fase Inflamatdria: compreende os processos de hemostasia, onde o endotélio
estimula acdo plaquetaria liberando citocinas e ativando a formacéo de fibrina. Com
a formacéo do trombo, ha a migracéo de polimorfonucleares com posterior liberacao
de citocinas e outros potentes mediadores inflamatérios. Nesta fase a ferida é
caracterizada por grande quantidade de tecido desvitalizado em virtude da

contaminacgao bacteriana.

2 - Fase Proliferativa: onde a proliferacdo de fibroblastos da origem a uma
fibroplasia e formacdo de tecido de granulacdo com proliferacdo de células
endoteliais e angiogénese. Na periferia das feridas observamos a ativagdo de
queratinécitos iniciando a epitelizacdo do tecido.

3 - Fase de Maturacéao: onde se inicia o processo de remodelacdo da ferida com

equilibrio entre sintese e degradacao de colageno (BLANES, 2004).

Todo o processo de cicatrizacdo pode sofrer alteragcdes quando certos fatores estéo
presentes como desnutricdo, infeccdo, diabetes, pacientes obesos ou em uso de
corticéides, quimioterapicos e radioterapia. As deplecdes protéicas manifestam-se

com a atrofia do musculo esquelético e dos 6rgaos viscerais, hipoalbuminemia e
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miopatia, 0 que coloca o doente com cancer em risco para o reparo inadequado das
feridas, aumentando a suscetibilidade as infec¢cbes e diminuindo a capacidade
funcional (GUIMARAES, 2002; TOWSEND, 2005).

Dentre as diversas préticas assistenciais prestadas ao paciente com
cancer, destaca-se o0 cuidado aos pacientes portadores das feridas neoplasicas.
Estima-se que cerca de 5% a 10% dos pacientes oncoldgicos sdo acometidos por
estas feridas, que constituem mais um agravo na vida do paciente portador de
cancer, jA& que tais feridas, progressivamente, desfiguram o corpo e tornam-se
friaveis, dolorosas, secretivas e de odor fétido. Um curativo efetivo, confortavel e
esteticamente aceitavel ao paciente, torna-se um desafio para a equipe de
enfermagem (DEALEY, 2001; FIRMINO, 2005).

Feridas neoplasicas sdo pouco exploradas pela literatura mundial,
quando comparadas as demais feridas, crénicas ou ndo. Estas ocorrem devido a
infiltracdo das células malignas nas estruturas da pele, incluindo vasos sanguineos e
linfaticos e podem derivar de tumores primarios ou metastaticos. A quebra da
integridade da pele se manifesta a partir da ruptura do nédulo tumoral, que terd um
potencial para tornar-se uma massa necrotica com crescimento proliferativo
(FIRMINO, 2005).

Estas feridas tém um grande impacto sobre o paciente, ndo somente
pelas alteracdes fisicas que podem causar, mas, sobretudo pelo estigma que ainda
existe em relacao ao prognostico do cancer (POLETTI et al, 2002).

No tratamento de feridas, existem muitas pesquisas em andamento e
ha perspectivas de desenvolvimento de novas tecnologias que visam nao soO
acelerar o processo de cicatrizacdo, mas também reduzir as complicacbes. Em
virtude de multiplos componentes, as pesquisas sobre o processo de reparacao
tissular sdo extremamente dinamicas, bem como o desenvolvimento de recursos
para favorecé-las. Tais recursos envolvem acdes de carater multidisciplinar, face a
seu carater multifatorial. Apesar dos avancos verificados, ndo s6 na compreensao
dos diversos fatores e fendmenos envolvidos com o processo de reparagéo tissular,
mas simultaneamente com a crescente pesquisa e descoberta de novos recursos e
tecnologias, muito ha que ser investigado, especialmente nos paises
subdesenvolvidos, em que ainda séo elevadas a incidéncia e prevaléncia de lesdes
cronicas, em particular, nas Ulceras de pés e pernas de pacientes diabéticos. Alguns

autores estimam que 3% da populacdo brasileira € portadora deste tipo de leséo,
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indice que se eleva para 10% no caso de diabéticos e que, em torno de quatro
milhdes de pessoas sejam portadoras de lesGes cronicas ou tenham algum tipo de
complicagdo no processo cicatricial. Este fato, por si s6, solicita dos profissionais nao
sé maiores conhecimentos e preparo para lidar com esse problema, mas implica
também em investimentos substanciais em pesquisas, tanto para quantificar de
forma mais precisa tal populacdo, como para a busca de novos recursos e
tecnologias, com menor custo e maior eficacia, além de mais adequados e
acessiveis a populacéo brasileira (MANDELBAUM et al, 2003; BLANES, 2004).

O setor de Biotecnologia do Hemocentro de Botucatu desenvolveu trés produtos
para confeccéo de curativos bioativos denominados Biogel, Biofibrin e o GelMIX com
0 objetivo de tratar Ulceras cronicas resistentes a terapéutica com produtos
classicos. O Biogel é um gel de plaguetas de uso topico obtido a partir de
hemocomponente (CP - Concentrado de Plaqueta) rico em PDGF (Fator de
Crescimento Derivado de Plaqueta) e VEGF (Fator de Crescimento Endotelial).
Ambos os fatores séo estimulantes da neovascularizacao e reepitelizacdo, indicado
para feridas cronicas, rebeldes aos tratamentos convencionais, sem sinais de
infeccdo. O Biofibrin também é um hemocomponente obtido a partir de plasma
fresco congelado (PFC) e trombina humana. Este produto, rico em fibrina, é
incorporado a um gel dermatolégico. E indicado nos casos de feridas com
necessidade de desbridamento. O GelMIX consiste em um produto que contém
concentrado de plaquetas, plasma fresco congelado, com adicdo de trombina
humana e gluconato de célcio. Os produtos tém aprovacdo do CONEP para sua
utilizacdo (GARCIA, 2003).
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2.1 - Aspectos Histéricos no Tratamento de Feridas

Durante séculos a humanidade procurou melhorar o tratamento e a
cicatrizagédo de feridas. Na Mesopotamia as feridas eram lavadas com leite e sobre
elas aplicadas mel e resinas. Os Egipcios descobriram que a ferida fechada
cicatrizava mais rapido do que a aberta, por isto cobriam o leito da ferida com panos
para manter umida as margens da lesdo. Hipdcrates sugeriu o tratamento da
limpeza da ferida com agua morna e que as feridas fossem mantidas limpas e
ocluidas, no intuito de reduzir a inflamacdo. No inicio da era cristd, Celsius
preconizou o desbridamento das feridas contaminadas. Entre os séculos 18 e 19
compostos de cloro e iodo comecaram a ser utilizados para limpeza da ferida
(MANDELBAUM et al, 2003; BLANES, 2004).

Candido (2006) observou que na busca do tratamento ideal, esteve
presente em todas as civilizacbes, a busca do equilibrio do paciente, ou seja, a
preocupacdo em abranger seu corpo, sua espiritualidade e o meio em que vivia
(Candido, 2006).

Na década de 1990, os Alpes italianos na fronteira com a Austria,
revelaram uma bela surpresa: o encontro de uma mumia pré-histérica, de
aproximadamente 5.300 anos. Foi dado a esta mumia o nome de Oetzi — O Homem
do Gelo. Seu estado de conservagdo foi considerado excelente, devido ao
congelamento, propiciando varios estudos cientificos.

Com Oetzi foram encontradas suas vestimentas, e dentre essas, uma bolsa
contendo ervas medicinais provavelmente utilizadas para sua automedicacao, ja que
apresentava feridas traumaticas pelo corpo. Constatou-se, inclusive, ferimento
pérfuro-contuso no cavo axilar, muito provavelmente provocado pela ponta de uma
flecha, confirmada por exame radiogréfico, o que pode ter ocasionado sua morte.

Oetzi pode ser considerado um dos primeiros cuidadores de feridas de
gue se tem registro na histéria (CANDIDO, 2006).
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2.2 — Anatomia e Fisiologia da Pele Humana

A pele divide-se em trés camadas especificas: epiderme, derme e

hipoderme.

2.2.1 - Epiderme

E a camada externa de revestimento da pele. Sua permeabilidade é
moderada a agua e pouca em relacdo aos lipideos, permitindo uso de
medicamentos de absorcdo cutanea. E composta por trés diferentes tipos de
linhagens celulares: os queratindcitos, os melandécitos e as células de Langerhans e
de Merkel. E subdividida em camadas: germinativa, espinhosa, granulosa, licida e
cérnea. A camada germinativa (também conhecida como camada basal) é a camada
mais profunda e faz limite com a derme. Nela o processo mit6tico € constante. Nesta
camada esta presente o melanécito. A célula germinativa evolui para célula
espinhosa quando adquire maior numero de desmossomos e prolongamentos
fibréticos laterais de unido intercelular muito semelhante a espinhos dando origem a
camada espinhosa. Esta célula sofre nova evolucédo, formando a camada granulosa
(BLANES, 2004; CANDIDO 2006).

Dando continuidade ao processo evolutivo, havera a formacédo do
estrato lucido. O processo de queratinizagdo ou corneificacdo celular conclui-se com
a formacéo da camada cornea, que € a camada mais superficial. Portanto, a camada
cornea, constituida por células escamosas e cheias de queratina, promove protecao
contra traumas quimicos e fisicos. As camadas de queratindcitos intimamente
ligados entre si fornecem barreira protetora contra invasdo de microorganismos e
agua. O pigmento melanina, presente na epiderme, protege dos efeitos nocivos da
luz ultravioleta, os tecidos subjacentes. A epiderme é possuidora de poros
invaginantes de foliculos pilossebaceos e de glandulas sudoriparas, e que penetram
na derme. Contém também anexos cutaneos, como pélo e unha. O processo de
renovagado celular epitelial acontece de forma permanente, o que proporciona
gradativa substituicdo da superficie externa. A vitalidade destes tecidos € mantida
por difusdo de oxigénio e nutrientes provenientes de vasos sanguineos dérmicos.
(BLANES, 2004; CANDIDO 2006).
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2.2.2 - Derme

E a camada intermediaria da pele. E responsavel pela vascularizacio
cutanea, a manutengdo do potencial hidrogenibnico, pela protecdo antimicrobiana e
antifangica e pela resisténcia e elasticidade da cute. Apresenta em sua constituicao:
tecido conjuntivo, fibras colagenas e elasticas, terminacdes nervosas, vasos
sanguineos e linfaticos, nervos e musculo eretor de pélo. Pode ser dividida em
camada papilar (mais externa) e camada reticular (mais interna). A derme contém
diferentes tipos de células, dentre elas fibroblastos, fibrécitos, mastocitos e
leucécitos sanguineos, especialmente neutrdéfilos, eosindfilos, linfécitos e mondcitos.
E uma camada que fornece base firme para a epiderme e para 0S outros anexos
cutaneos. As fibras colagenas proporcionam forca de tenséo e fibras elasticas dao
flexibilidade a pele. Plexos vasculares fornecem sangue para a epiderme, no
entanto, sem penetra-la. O mecanismo de termorregulacdo é proporcionado pelo
controle realizado pelo hipotalamo e pelas fibras nervosas simpaticas sobre o fluxo
sanguineo da derme. O individuo se mantém em contato com o meio ambiente
através de terminagfes nervosas sensoriais da derme (BLANES, 2004; CANDIDO
2006).

2.2.3 - Hipoderme

Também denominada tecido subcutdneo. Sua estrutura oferece
protecdo contra lesdo traumatica, promove o0 isolamento térmico e proporciona
reserva calérica. Tém em sua estrutura os adipocitos, que sao envolvidos em feixes
de tecido conjuntivo e agrupados em lobos gordurosos (BLANES, 2004; CANDIDO,
2006).

Fonte: www.nursingcentar.com Baranoski S, Nursing. Management 2001; 32 (8): 25-32

Figura 1. Representacdo das camadas da pele
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2.3- Sobre a ferida

Ferida é a interrupcdo da continuidade de um tecido corpéreo, em
maior ou em menor extensao, causada por qualquer tipo de trauma fisico, quimico,
mecanico ou desencadeada por uma afeccdo clinica, que aciona as frentes de
defesa organica para o contra ataque (CESARETTI, 1998).

Ferida na realidade € o dialogo entre médico e paciente, e do paciente
com sua prépria lesdo, respeitando sua individualidade e seu contexto social,
buscando cuidar da ferida segundo o questionamento: o qué, qual e como. O qué
relaciona-se com o diagnostico da lesao, qual identifica a fase de cicatrizacédo e
como é a escolha do tratamento. Este todo, de carater holistico, € que deve ser
considerado como ferida. Deve-se compreender a verdadeira necessidade da ferida,
entender o ativo e interagido processo de cicatrizacdo, comunicagcdo médico-
paciente e desenvolvimento de atividades de equipe multidisciplinar, sempre em
busca da cura do paciente e restabelecimento morfofuncional da regido anatdémica
comprometida pela lesdo (CANDIDO, 2006).

2.3.1- Classificacdes das feridas

As feridas podem ser classificadas de acordo com o tempo de
reparacao tissular, em agudas ou cronicas. As agudas sao originarias de cirurgias ou
traumas, e a reparagao ocorre em tempo adequado, sem maiores complicagdes. As
feridas cronicas sdo aquelas que geralmente apresentam complicacbes e nédo séo
reparadas em tempo esperado (BLANES, 2004).

Sabemos que a grande maioria das lesfGes do organismo sao
reparadas pela regeneracdo das células parenquimais, seguidas de uma
regeneracao acentuada do tecido conjuntivo. Na ocorréncia de perdas parciais da
espessura da pele, forma-se um coagulo que seca em seguida para protecdo da
lesdo. Inicia-se entdo um processo de migracdo celular, sendo este o primeiro
evento que sera responsavel pelo reparo tecidual. Podemos dizer, portanto, que
perdas parciais de tecido cicatrizam-se por epitelizagcdo. Em escoriacdes superficiais,
mas que nao comprometem a membrana basal ocorre entdo a regeneracao tecidual.
Quando a membrana basal é atingida, este resultado é insatisfatério (FERREIRA,
2003; CANDIDO, 2006).
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A cicatrizacdo pode ser classificada como primeira, segunda ou terceira

intencao.

2.3.1.1 - Cicatrizacéo de primeira intengéo:

Ocorre em ferimentos com perdas minimas de tecidos e cujas bordas
sdo aproximadas (fechada com pontos de sutura) (AMORIN, 2005; DANTAS e
JORGE, 2005).

2.3.1.2 - Cicatrizacao de segunda intencao:

Ocorre quando as bordas da ferida ndo estdo aproximadas, ou seja,
nao estdo apostas, como nas queimaduras ou em ferimentos profundos que séo
deixados abertos para formacéo de tecido de granulacdo. Neste caso, o tecido de

granulacéo preenche a ferida e esta se contrai e reepiteliza (AMORIN, 2005).

2.3.1.3 - Cicatrizagao de terceiraintencdo (ou priméaria tardia):

Ocorre quando a ferida aberta é fechada secundariamente dias apés a
lesdo, cicatrizando por primeira intencdo tardia. Geralmente estas feridas séo
mantidas abertas para a resolugdo de edema e infeccdo (AMORIN, 2005; DANTAS
e JORGE, 2005).

2.3.2- Reparacao tissular

Compreende dois mecanismos: regeneracdo e a cicatrizagcéo
(BLANES, 2004).

A cicatrizacdo da ferida € uma combinacdo de processos simultaneos,
ao invés de uma série de etapas distintas. Existem semelhancas entre os eventos
celulares e moleculares na cicatrizacdo das feridas, na regeneragdo, na
embriogénese e na neoplasia. Outras semelhangas existem no estroma produzido
pelo ferimento e nos tumores, havendo uma diferenca importante entre eles: o fator
de controle. O processo de restauracdo de uma ferida € auto-limitado e o
crescimento tumoral ndo (AMORIN, 2005; ABDO FILHO, 2006).
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Podemos indicar trés tipos de fases consecutivas no processo de

reparacao tissular, havendo um dinamismo e sobreposicdo entre elas:

Fonte: www.irl.cri.nz
Figura 2 : Processo da Cicatrizacao

2.3.2.1 - Fase Inflamatoéria

Apés a lesdo, ocorre imediatamente a vasoconstricdo, por 5 a 10
minutos, que proporcionando o fechamento dos vasos lesados. A seguir, as células
endoteliais retraem-se, perdendo suas conexdes, aumentando a permeabilidade
vascular e permitindo a passagem de elementos sanguineos para a ferida, como
plasma, eritrocitos e leucdcitos através da diapedese. Com esta vasodilatacdo e
extravasamento de elementos para o exterior do vaso, forma um exsudato, que &
clinicamente traduzida por intumescimento, calor, rubor e dor (BLANES, 2004;
BALBINO et al, 2005).

Estes sinais sdo os resultados da ativacdo de células nervosas,
estromais, vasculares e circulatérias, por estimulos fisicos ou por sinalizacdo
quimica, realizada por estruturas das células rompidas (organelas e porcées da
membrana celular), fragmentos dos elementos inertes dos tecidos (colagenos,
elastinas, etc.), proteinas que extravasam dos vasos rompidos e por acdo de

mediadores inflamatorios pré-formados (liberados por granulos das plaquetas,
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mastoécitos e terminacdes nervosas), ou neo-sintetizados (eicosanodides e fator
agregador de plaquetas (PAF)), (BALBINO et al, 2005).

Esta resposta vascular € concomitante a resposta celular e algumas
células sdo importantes nesta fase, como os neutrdfilos, que sdo responséaveis pela
digestdo de bactérias e tecidos desvitalizados e os mondcitos, que se transformam
em macrofagos e auxiliam na fagocitose de bactérias e resquicios celulares
(BLANES, 2004, BALBINO et al, 2005).

Logo apds ocorrer a lesdo, sao liberados os mediadores celulares, que
estimulardo a elaboracdo de novas substancias que desenvolverdo a resposta
inflamatoria, como a histamina, a bradicinina, a serotonina, as prostaglandinas e
tromboxanas, as linfocinas e as interleucinas 1 e 2. As plaquetas e as células
epidérmicas liberam os fatores de crescimento (BLANES, 2004, ABDO FILHO,
2006).

Muitos fatores de crescimento e seus mediadores tém sido estudados

guanto a sua influéncia na cicatrizacdo das feridas (CROVETTI et al, 2004).

2.3.2.2 - Fase Proliferativa

E nesta fase que ocorre a reparacéo do tecido conjuntivo e do epitélio.
Com a reducgé@o do numero de células inflamatorias no leito da ferida, os fibroblastos,
células endoteliais e queratinécitos sintetizam fatores de crescimento, que
promovem a proliferacdo e migracdo celular, a neoangiogénese e a sintese de
componentes da matriz extracelular (BLANES, 2004; BALBINO et al, 2005;
CANDIDO, 2006).

Durante a reparacéo do tecido conjuntivo ocorre a formacéo do tecido
de granulacdo, havendo proliferacao endotelial e de fibroblastos. A fibrina € formada
pelo fibrinogénio do exsudato da fase inflamatdria. A fibrina forma uma rede, onde
sao depositados os fibroblastos e passam a multiplicar-se, secretando o0s
componentes protéicos do tecido cicatricial. Concomitante a esta fase de fibroplasia,
ocorre uma intensa proliferacdo vascular. O tecido de granulagdo nada mais é do
que o tecido formado pelos fibroblastos, as substancias secretadas por eles e os
vasos sanguineos, formando um tecido de aspecto granuloso e avermelhado
(BLANES, 2004; CANDIDO, 2008).
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O tecido de granulacdo é constituido, portanto, de uma densa
populacdo de macrofagos, fibroblastos e novos vasos, embebidos em uma matriz
frouxa de colageno, fibronectina e acido hialurénico. Ocorre entdo a neo-
angiogénese e a producdo de coladgenos jovens pelos fibroblastos, promovendo
intensa migragcado celular, principalmente dos queratinécitos, que promoverao a
epitelizacdo (FERREIRA, 2003; BLANES, 2004; BALBINO et al, 2005; CANDIDO,
2006).

2.3.2.3 - Fase de remodelamento ou Maturacao

Nesta fase ocorrem dois eventos importantes: deposicao, agrupamento
e remodelacdo de colageno e regressao tecidual.
O remodelamento cicatricial ocorre no nivel molecular e celular, com equilibrio entre
a sintese e a degradacado, mantido pelas proteases e componentes da matriz celular.
Nesta fase de remodelamento e maturacdo da cicatriz cutanea, ha uma diminuicéao
do numero de fibroblastos (por apoptose), e de capilares. A pele adquire maior
tensdo cutanea, gracas as fibras de colageno (BLANES, 2004; CANDIDO, 2006).

Fase IV

F Crescimento epitelial
A Deposicdo de Colageno Ease Il
S Proteoglicanas m
S PROLIFERACAO
Fase Il
INFLAMAGCAO
Fibrina
Fonte: Michael E. Decherds,
Plaquetas 2003
Fase |

Tembo de Ferida

Figura 3: Participacéo das células em cada fase do processo de reparacao

tissular.
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2.3.3 — Fatores que interferem na cicatrizagdo da ferida

O profissional de enfermagem estd diretamente relacionado ao
tratamento de feridas, seja em servigcos de atencéo primaria, secundaria ou terciaria.
Por este motivo, deve resgatar a responsabilidade de manter a observacéo intensiva
com relagdo aos fatores locais, sistémicos e externos que condicionam o surgimento

da ferida ou interfiram no processo de cicatrizagao (MORAIS et al, 2008).

2.3.3.1 —ldade

A idade avancada associa-se a uma série de alteracfes metabdlicas,
vasculares, imunolégicas e funcionais, e em muitos casos, doencas cronicas, que
tornam o paciente mais suscetivel a traumas e infec¢cdes. Pode-se dizer que a idade
€ um dos aspectos sistémicos mais importantes, como co-fator de risco tanto para a
ferida como para seu tratamento, pois gera um impacto no funcionamento de todos
os sistemas fisioldgicos corporais. O envelhecimento altera todas as fases da
cicatrizacdo da ferida, pois a resposta inflamatoria é reduzida, o tecido colagenoso
estd menos maleavel e o tecido da cicatriz esta menos elastico (BLANES, 2004,
CUNHA, 2006).

A pessoa que envelhece, perde inevitavelmente algumas funcgdes
fisiologicas, por melhores que sejam os seus habitos de vida. No envelhecimento
fisioldgico, ocorre a diminuicdo da funcéo cardiocirculatoria, depressao da atividade
respiratoria e queda do metabolismo. Fenbmeno metabdlico mais evidente do
envelhecimento, no entanto, parece ser o retardamento da sintese de proteinas, em
virtude do qual, ocorre um desequilibrio entre a formacéo e a degradacédo (BAENA,
2003).

2.3.3.2 - Peso em relagéo a altura

Em 1973, estudos jA mostravam que a obesidade aumentava para
13,5% o indice de infeccéo na ferida limpa (DEALEY, 2001).

A obesidade faz com que o aporte sanguineo seja prejudicado na
irrigacao do tecido gorduroso, deixando de supri-lo adequadamente de nutrientes e
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elementos celulares necessarios a cicatrizacdo, aumentando consequentemente o
risco de infeccdo (CUNHA, 2006).

2.3.3.3 - Estado Nutricional

N&o ha definicdo quanto a necessidade de demandas caldricas para se
alcancar a cicatrizacao ideal nas feridas (AMORIN, 2005).

Sabe-se, porém, que as proteinas sdo fundamentais em todo o
processo de cicatrizacdo da ferida: desde a sintese de colageno, neo-
vascularizacéo, proliferacdo epidérmica, etc. (BLANES, 2004).

Sabemos que a alimentacdo € essencial para a salude e para o bem
estar, e sabemos também que ela é essencial para a cicatrizacdo das feridas
(DEALEY, 2001).

A vitamina C, além de ser importante para hidroxilagdo da lisina e
prolina no processo de sintese de colageno, é fundamental na producdo de
fibroblastos e integridade capilar. A vitamina A, por sua vez, é essencial na formacéo
e manutencédo da integridade do tecido epitelial. J& as vitaminas do Complexo B sdo
necessarias para a ligacdo cruzada entre as fibras colagenas, para a producéo de
anticorpos e funcao linfocitaria (BLANES, 2004).

Os oligoelementos como ferro, zinco, manganés e cobre séao
necessarios para a formacdo de coldgeno. Sabemos que a deficiéncia de cobre e
zinco tém sido associadas a reparo insatisfatorio das feridas, haja vista que estes
cations sdo co-fatores em muitas reacdes enzimaticas. Feridas cronicas que nao
cicatrizam estdo relacionadas diretamente a deficiéncia de zinco e a epitelizacao
inadequada (BLANES, 2004; AMORIN, 2005).

Estudos mostram que o comprometimento nutricional € freqiiente nos
pacientes com cancer. A alteracdo do estado nutricional se desenvolve durante a
progressdo da neoplasia, e também durante o tratamento deste paciente, sendo
relacionado ao maior tempo de hospitalizacdo e diminuicdo da resposta a
quimioterapia e radioterapia. Sua maior consequéncia € o aumento do risco de

complicacbes para o paciente (VERDE, 2007).
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2.3.3.4 - Tratamentos em curso

Os tratamentos sistémicos podem comprometer o processo de
reparacdo tissular, como a radioterapia, quimioterapia, esterdides e drogas
antiinflamatorias. Os efeitos colaterais sdo sempre dependentes da droga utilizada,
da dose e se é concomitante ou ndo a radioterapia (BLANES, 2004; VERDE, 2007).

A radioterapia e a quimioterapia exercem seus principais efeitos nas
células em divisdo. Portanto, a divisdo das células endoteliais, fibroblastos e
queratinécitos apresentam-se comprometida no tecido irradiado, o que lentifica a
cicatrizacdo das feridas. O tecido irradiado apresenta de um modo geral, alguma
lesdo residual das células endoteliais e endarterite, provocando atrofia, fibrose e
reparo tecidual insatisfatério. Agentes quimioterapicos nédo sdo administrados logo
apos as cirurgias para evitar futuros comprometimentos da cicatrizacao (AMORIN,
2005).

2.3.3.5 - Co-morbidades

A cicatrizacdo de feridas em diabéticos esta comprometida por
mecanismos desconhecidos. Se os niveis de glicose estdo controlados, percebe-se
uma melhora na cicatrizacdo (AMORIN, 2005).

Sabe-se, porém, que o Diabetes mellitus (DM) € uma doenca crdnica, e que
causa doenca dos pequenos vasos, dificultando a perfuséo tecidual (AMORIN, 2005;
CUNHA, 2006).

O DM destaca-se pela reducdo na resposta inflamatéria, o que gera
maior risco de infeccdo. Sem contar que a neuropatia reduz a percepcao sensorial,
aumentando o risco para desenvolvimento de lesbes. Pacientes portadores de
insuficiéncia arterial ou venosa tendem a desenvolver Ulceras distais que podem
cronificar. O fumo também é um agravante, ja que proporciona hipoxemia devido a
acao vasoconstritora da nicotina (BLANES, 2004; AMORIN, 2005).

A presenca de edema, principalmente em membros inferiores, podera
ser sugestiva de doenca vascular associada. O edema compromete a oxigenacao da
ferida, afetando a reepitelizacdo (CUNHA, 2006).

Existem outras co-morbidades que influenciam na cicatrizacdo da

ferida: doencas reumatoldgicas, doencas hepdticas, neuroldgicas, intestinais e
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hematoldgicas, que de maneira direta ou indireta, influenciam de forma negativa a
reparacdo tissular, além de pré-dispor o paciente a um maior risco de
desenvolvimento de lesdes (BLANES, 2004).

2.3.3.6 — Infeccao

A presenca de bactérias, simplesmente ndo caracteriza uma infeccao.
Infeccdo deve ser diferenciada de colonizagdo. A presenca de infeccdo acaba
prolongando a fase inflamatoria da ferida, prejudicando sua cicatrizacdo. A infeccéo
determina maior destruicdo de tecidos e retarda o processo de reparacao,
aumentando assim a formacdo de tecido cicatricial, comprometendo a funcéo, a
estética ou ambos (BLANES, 2004; CANDIDO, 2006).

2.3.4 — Niveis de Contaminacao Bacteriana

Contaminacgdo: € o primeiro nivel de envolvimento com a bactéria. Toda ferida
cronica é contaminada, porém o nivel de bactéria presente nem sempre interfere na
reparacao tecidual.

Colonizac&o: é o segundo nivel de envolvimento com a bactéria. As bactérias
fixam-se no leito da ferida e iniciam um processo de multiplicacdo localizada, mas
esta multiplicacdo ndo € acompanhada por resposta do hospedeiro e ndo ha ainda,

comprometimento do processo de cicatrizacao.

Colonizacéao Critica: é o terceiro nivel de envolvimento com a bactéria. As bactérias
geram toxinas potentes, sdo mais virulentas e associadas a dano do tecido,
aumentando a ferida. Ha presenca, nem sempre tipica de secrecao, vermelhiddo em

tecidos circunvizinhos, edema e dor.

Infeccdo: é o quarto nivel de envolvimento com a bactéria. Concentracdes elevadas
> 10> de bactéria por grama de tecido indicado como provavel acometimento de
infeccédo clinica (TOMASELLI, 2006).
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2.4 — Processo de Regeneracéo

2.4.1 Dinamica das plaquetas

Plaquetas sao fragmentos citoplasmaticos anucleados e presentes no
sangue. Sao produzidas a partir de megacariécitos na medula 6ssea (ZAGO et al,
2004; CASTRO et al, 2006).

As plaquetas atuam no processo de hemostasia, na cicatrizacdo de
feridas e na re-epitelizacdo. Liberam diversos Fatores de Crescimento (FC) que
estimulam a angiogénese, promovendo assim o0 crescimento vascular e a
proliferacdo de fibroblastos, que por sua vez proporcionam um aumento na sintese
de colageno (VENDRAMIM et al, 2006).

A injuria do endotélio (erosdao, fissura ou ruptura), faz com que se inicie
uma sequéncia de eventos, iniciando-se com a deposicdo das plaquetas,
prosseguindo com sua ativacdo e posterior recrutamento de novas plaquetas. Como
resultado desta sequéncia, temos a formacédo de um trombo rico em plaquetas, que
provisoriamente tampona a lesdo endotelial. Este trombo, que € rico em plaquetas
(trombo branco), € rapidamente infiltrado pela fibrina, transformando-se em um
trombo fibrinoso (BATES e JONES, 2003; BALBINO et al, 2005).

Em seguida, os eritrécitos sdo capturados por esta rede fibrinosa,
formando-se entdo o trombo vermelho, que € o principal responsavel pela oclusédo
do vaso sanguineo. A adesao inicial das plaquetas na superficie que foi lesada
ocorre pelas proteinas de adesao presentes na sua membrana. As principais sdo 0s
receptores da glicoproteina llb/llla (GP llb/llla). Mesmo sendo membro da familia de
receptores das integrinas, que sao responsaveis pela interacdo e a adesao célula-
célula, a GP lIb/llla possui uma distribuicdo restrita sendo encontrada apenas nas
plaguetas ou em outras células de linhagem megacariocitica. Esta é a proteina mais
abundante na superficie das plaquetas, chegando a aproximadamente 80.000
copias por plagueta, o que representa 1 a 2% de todas as proteinas plaquetéarias
(FERRARA, 2001; BALBINO et al, 2005 ).

Em seguida a este processo, as plaquetas sao ativadas por
substancias agonistas que estdo presentes na matriz subendotelial e na corrente

sanguinea. O colageno subendotelial exposto pela ruptura do vaso, juntamente com
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a trombina gerada pelos processos de coagulacéo, € forte agonista da ativacéo e
agregacao plaguetaria (BALBINO et al, 2005).

A plaqueta ativada aumenta a agéo da protrombinase, o que promove
uma maior producao de trombina, a partir da protrombina, gerando assim, condi¢des
para a amplificacdo da adesao plaquetaria (BALBINO et al, 2005)

Protrombina € uma glicoproteina e sua forma ativa é a trombina, com
peso molecular de 38.00 daltons. A transformacdo da protrombina em trombina
envolve reacdes enzimaticas que se processam em cadeia, ordenadamente. A
clivagem da molécula da protrombina se faz em duas etapas: formacdo dos
fragmentos 1 e 2 de um lado e da protrombina 2, de outro. Na segunda clivagem
proteolitica, a protrombina 2 é transformada em trombina (LORENZI, 2006).

A trombina atua sobre multiplos substratos incluindo fibrinogénio, fator
XIll, V e VI, glicoproteinas de membrana plaquetéria, proteina S e C ocupando o
papel principal no processo de formacédo de trombo plaquetario influenciando sua
forma, taxa de formacéao e limitagdes. A trombina auxilia também no recrutamento de
plaguetas para dentro do trombo e apresenta grande influéncia na agregacao
plaguetaria (COLMAN et al, 2001; BARBOSA et al, 2008).

As plaquetas ativadas liberam fatores de crescimento como o TGF-beta
e o PDGF, quimiocinas como o CTAP-IIl e outras proteinas como fibrinogénio, a
fibronectina e tromboplastina que sao encontradas em seus granulos (FERRARA et
al, 2003; BALBINO et al, 2005).

Os queratindcitos produzem proteinas que tém acdo dérmica direta,
como fator de crescimento derivado de plaqueta (PDGF — Platelet — Derived Growth
Factor), que influencia a producdo de fibroblasto; fator de crescimento vaso-
endotelial (VEGF - Vascular Endothelial Growth Factor), que estimula a
neoangiogénese; fator de crescimento transformador beta (TGF-beta — Transforming
Factor-beta), que regula a distribuicdo da matriz extraceleluar; interleucina-1-alfa (IL-
1-alfa), que modula a resposta inflamatéria e estimula a producdo de interleucina-8
(IL-8) pelos fibroblastos e esses, por sua vez, induzem a proliferacdo de
queratinécitos (ABDO FILHO, 2006; CANDIDO, 2006; VENDRAMIN et al, 2006).

A interacdo das proteinas dos granulos plaquetarios com as proteinas
da matriz extracelular, somados a massa de corpos plaquetarios agregados, apos
estabilizarem-se, formam uma matriz provisoria. Por sua vez, esta matriz provisoria

se torna mais consistente a medida que a fibrina se polimeriza pelas vias intrinsecas
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ou extrinsecas da coagulacdo. Mediadores liberados pelas plaquetas ativas, como
TGF-beta, PDGF, tromboxanos e PAF, se difundem pela matriz proviséria formando
um gradiente quimiotético, que ira orientar a migracao das células envolvidas com a
resposta inflamatéria. Com relagdo as substancias quimioatraentes para o0s
neutréfilos, o PDGF foi o primeiro fator de crescimento demonstrado pela
propriedade quimiotatica sobre os macrofagos, neutrofilos e fibroblastos (FERRARA
et al, 2003; BALBINO et al, 2005; BARBOSA et al, 2008).

Os fatores de crescimento plaquetérios participam ativamente das
fases do processo de cicatrizacdo devido as suas propriedades quimioatrativas e
mitogénicas, indispensaveis a este processo (EVERTS et al, 2006; BARBOSA et al,
2008).

Fatores de crescimento sdo polipeptideos especificos, que estédo
presentes no plasma e em alguns tecidos. Regulam a diferenciacdo e a proliferacao
celulares, e, portanto, a regeneracdo dos tecidos (MAZZUCO et al, 2004,
PAGLIOSA e ALVES, 2007).

Fonte: Everts et al. A review. J Extra Corpor Techn. V. 38. p.174-187, 2006
Figura 4: Revisdo esquematica de plagueta em repouso e ativada

2.5 - Cancer

Céancer é o nome dado a um conjunto de mais de 100 patologias que

tém em comum o crescimento desordenado (considerado maligno) de células que
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invadem os tecidos e 6rgdos, podendo espalhar-se (chamadas metastases) para
outras regifes do organismo (BRASIL, 2009).

E uma enfermidade multicasional crénica, e sua prevencio tem tomado
importante dimensdo no campo da ciéncia (GAROFOLO et al, 2004).

Cancer € uma das doengas mais temidas do mundo. Este medo pode
ser explicado pela auséncia de tratamento efetivo para a maioria dos tumores
metastaticos e inoperaveis. Porém, a terapia esta progredindo ao longo das quatro
dltimas décadas. Os avancos das técnicas cirargicas, da radioterapia e da
quimioterapia conseguiram elevar a sobrevivéncia a partir de meados do século 20.
O fato de conhecer e prever o comportamento biolégico de um cancer é fundamental
para se escolher o tratamento mais adequado. Portanto, cirurgibes, radioterapeutas
e oncologistas precisam entender a histéria natural do cancer para oferecer e aplicar
terapias adequadas. Enfermeiros, assistentes sociais e psiquiatras também
precisam compreender a historia natural do cancer para lidarem de forma apropriada

com as complexidades desta doenca (UICC, 2006).

2.5.1 - O paciente com cancer

O paciente portador de céncer apresenta frequente desnutricdo direta ou
indiretamente provocada pelos efeitos do tumor, efeitos do tipo de terapéutica
utilizada (quimioterapia, radioterapia ou cirurgia para a remo¢ao do tumor), e até
efeitos psicologicos ligados a doenga (CABRAL, 2004).

Entre as complicacdes relacionadas a desnutricdo, podemos destacar
a dificuldade na cicatrizacéo das feridas (LOPES, 2006; SERPA e SANTOS, 2007).
Estas feridas tém um grande impacto sobre o paciente, ndo somente pelas
alteracdes fisicas que causam, mas, sobretudo pelo estigma que ainda existe em
relacdo ao prognéstico do cancer (POLETTI et al, 2002).

As feridas malignas cutaneas sado resultado da infiltracdo de células
malignas para o epitélio, levando a quebra da integridade epidérmica, e podem ser
decorrentes de metastases por via linfatica, sanguinea ou diretamente do tumor
primario. Essas feridas possuem caracteristicas proprias, como: hemorragia, odor,
infeccdo e exsudato. Muitas vezes o tratamento ndo leva a cicatrizacao da ferida,
por conta de depender da agressividade do cancer primario. A evolugdo da

cicatrizacdo esta ligada diretamente com a involugdo do tumor primario. Mesmo



\CR,Q/OM@ de WM 53

nestas condicdes, € importante o controle dos sintomas para melhorar a qualidade
de vida destes pacientes (POLETTI et al, 2002).

Estes cuidados representam um desafio para a enfermagem, no que
diz respeito ao controle dos sinais e sintomas fisicos e psicoldgicos que estas feridas
requerem. A qualidade destes cuidados torna-se entdo, o fator mais significativo na
determinacdo da qualidade de vida destes pacientes (FIRMINO, 2005; POLETTI et
al, 2002).

2.6 - Produtos Utilizados na Terapéutica

O avanco do conhecimento e tratamento de feridas contribuiu para que
os profissionais de saude envolvidos neste cuidado pudessem revisar conceitos e
praticas, reconhecendo que a lesdo é apenas mais um aspecto dentro de um todo,
que é o ser humano. E fundamental que cada portador de feridas seja visto como
um ser anico, e cada ferida exige avaliacdo especifica (PEREIRA e BACHION,
2005).

A escolha dos agentes tépicos e dos tipos de coberturas pode variar de
acordo com a dindmica da ferida. Varios fatores devem ser levados em
consideracao: a profundidade, o formato, o tamanho, a quantidade de exsudacéo, o
local, a aparéncia, o ambiente para tratamento e a classificacdo da ferida. Outros
fatores importantes e que devem ser levados em consideracdo séo o conforto do
paciente, a facilidade de aplicacdo, a eficacia do produto e o custo (GODOY e
PRADO, 2005).

Nas ultimas décadas ocorreram grandes mudancas nos conceitos de
cicatrizacdo, o que tém mobilizado as industrias a desenvolverem e dispor no
mercado produtos especificos que sejam eficazes e adequados a cada tipo de
ferida. Existem no mercado cerca de 2.500 itens que se destinam ao tratamento das
feridas agudas e crbnicas, desde a mais simples cobertura, solucfes para anti-
sepsia e higienizagdo, até os mais complexos, chamados “curativos bioativos”, que
atuam de forma ativa nas diversas fases do processo de cicatrizacao
(MANDELBAUM et al, 2003).

O Quadro | lista os principais recursos disponiveis no mercado

brasileiro, bem como seu custo estimado em délar (de acordo com o fabricante).
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Quadro | — Alguns produtos disponiveis no
célculo do ddlar : US$ em 11/03/2009 = R$ 2,35

mercado brasileiro. Base de

Acelera processo
cicatricial.

Produto Composicgao Indicagao/Beneficio Limitacfes Custo
(unidade)
Acidos Graxos Derivados do Todo tipo de leséo. Hipersensibilidade US$ 8,09
Essenciais Acido linoléico Auxiliam debridamento.
Estimulam angiogénese. R$ 19,00
Alginato de Alginato extraido de Feridas exsudativas: N&o usar em
Célcio alga marinha agudas ou cronicas. feridas secas. US$ 64,95
Requer
debridamento. R$ 387,63
Carvao Ativado | Carvao ativado Controla colonizacao Hipersensibilizagédo
e Prata impregnado com bacteriana e exsudato. US $28,21
prata.
R$ 66,29
Filmes Pelicula de Protege a pele. Hipersensibilidade
Impermeaveis poliuretano US$ 84, 50
transparente e
adesiva R$ 198,58
Hidropolimero Hidropolimero que Feridas exsudativas. N&o usar em US$ 5,52
se expande Permitem meio Umido. feridas secas.
R$ 12,97
Hidrogel Carboximetilcelulose | Feridas secas (Ulceras de | Ferida com muito
+ propilenoglicol + presséo, queimaduras) exsudato. US$ 19,11
agua (gel amorfo) Promove debridamento
R$ 44,90
Hidrocoldides Carboximetilcelulose | Ferida seca com ou sem Feridas com dano
+ gelatina + espuma | necrose total. US$ 23,94
poliuretano Auxilia debridamento e
reduz contaminagéo. R$ 56,26
Papaina Conjunto de Feridas secas ou Instabilidade
(5% e 10%) proteases extraidas exsudativas. enzimatica. Us$ 4, 25
de Carica papaya Acdao bactericida.
R$ 21, 50
Fator de Fator de crescimento | Ulceras com dano parcial. | Custo elevado.
Crescimento derivado de plaqueta | Ativa macrofago e US$ 512,00
Regranex® (PGDF) fibroblasto.
Acelera granulacao R$ 1.203,20
tecidual.
Sulfadiazida de | Sulfadiazida de prata | Lesdes infectadas ou com | Hipersensibilidade
Prata tecido necrético. US$ 8,45
Baixo custo.
R$ 19,86
Acetato de Acetato de celulose Queimaduras. Baixo poder de
celulose Mantém meio Umido. absorcéo. US$ 6, 38
R$ 15,00
Colageno Colageno de origem | Feridas em geral. Hipersensibiliade a
bioldgico bovina Promove granulacéo. derivados bovinos. US$ 4,22

R$ 9,94
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Como as feridas possuem caracteristicas proprias, dentre elas
hemorragia, odor e exsudato, poderédo ser adicionados ao seu tratamento produtos
anti-sépticos e degermantes para limpeza local, bem como soro fisiolégico com
pressédo controlada. Esta conduta visa manter o pH natural da pele, auxiliando no
controle da colonizacdo bacteriana e consequente reducdo de odores (JOST e
RODICK, 2005).

As pesquisas sobre o processo de cicatrizacdo e reparacdo de tecidos
lesados, seja de etiologia aguda ou cronica, tém mostrado uma evolugéo bastante
dindmica. O advento da engenharia celular tem contribuido para este avanco onde
diversas publicacdes apontam para a formacdo de matrizes celulares (cultura de
fibroblastos e queratindcitos) sendo utilizadas em implantes cutaneos (JOST e
RODICK, 2005).

Desde 2003, o Hemocentro de Botucatu (HB) tem atuado na busca
para o tratamento de feridas crbnicas utilizando principios ativos contidos em
hemocomponentes como plasma fresco congelado (PFC), crioprecipitado e
concentrado de plaquetas (CP) (GARCIA, 2003; ARAUJO, 2007).

Esta iniciativa levou em consideracdo dois importantes elementos:

1) hemocomponentes excedentes no HB, com prazo de validade para
uso hemoterapico limitado por lei (RDC 153 de 14 de junho de 2004), porém com
principios ativos de grande valia nos processos cicatriciais;

2) os processos de cicatrizagéo e suas fases; coagulacao, inflamacéo,
proliferacdo, contracdo da ferida e remodelacdo, fases estas que podem ser
beneficiados com os principios ativos existentes nos hemocomponentes citados. Os
primeiros estudos com biocurativos ou curativos bioativos realizados no HB foram
realizados por duas enfermeiras.

Garcia (2003) realizou com sucesso uma pesquisa com cola de fibrina
customizada na cicatrizacédo de Ulceras por pressao e Araudjo (2007) avaliou o uso
dos curativos Bioativos (cola de fibrina e gel de plaquetas) em pacientes portadores
de Ulceras crbnicas de membros inferiores (GARCIA, 2003 ; ARAUJO, 2007).

O hemocomponente gerador da cola de fibrina home made
inicialmente descrito por Garcia (2003) é o crioprecipitado, que € a fracdo do plasma
fresco congelado. Os fatores | (fibrinogénio), VIII, XIlII, Wilebrand e fibronectina estéo
presentes em elevada concentracdo. O gel de plaquetas € um hemocomponente

obtido a partir de concentrado de plaquetas ou de plaguetaférese com adicdo de
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gluconato de calcio e trombina. Este hemocomponente tem sido alvo de muitos
estudos na ultima década devido a seu auxilio no processo de cicatrizacao,
especialmente porque libera fatores de crescimento no leito de feridas promovendo
a reparacao fisioldgica tecidual (CROVETTI et al, 2004).

Ele é rico em fatores de crescimento, principalmente PDGF (Platelet-
Derived Growth Factor) e VEGF (Vascular Endotelial Growth Factor) - (BORZIN et al,
2006).

O gel de plaguetas vem sendo extensivamente empregado em
odontologia e CROVETTI et al, (2004) afirma que a utilizacdo de gel de plaquetas
em Ulceras cronicas € muito eficiente.

Ha trés protocolos de obtencdo do gel de plaguetas no HB: o primeiro
utiliza concentrado de plaquetas (CP) imediatamente apdés o0 vencimento para
infusdo; o segundo utiliza CP vencido para infusdo e armazenado por meses a -80°C
e o terceiro utiliza plaguetaférese do individuo que receberd o curativo. Todos 0s
protocolos utilizam trombina humana extraida de plasma fresco congelado (PFC)
dentro do prazo de validade.

Em relag&o aos protocolos de obtengao do Biofibrin e do Biogel, Navarro,
(2007) e Di Flora (2008), estabeleceram critérios de controle de qualidade, analise
de vida de prateleira e estudo da reologia dos produtos (NAVARRO, 2007; DI
FLORA, 2008).
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3.1 — Objetivo geral

Avaliar a contribuicdo do uso de curativos Bioativos no tratamento de
feridas de origem multifatorial, resgatando qualidade de vida remanescente em

pacientes portadores de neoplasias.

3.2 — Objetivos Especificos

3.2.1 — Analisar as evidéncias cientificas sobre os efeitos da utilizacdo dos curativos
bioativos (Biogel, Biofibrin e GelMIX) em trés diferentes grupos de pacientes

portadores de feridas, a saber:

Grupo |I. Pacientes oncologicos portadores de feridas de etiologia
Oncoldgica.
Grupo Il Pacientes oncologicos portadores de feridas de etiologia néo
Oncoldgica.
Grupo lll - Pacientes ndo oncoldgicos (em remissao) portadores de feridas de

origem multifatoriais.

3.2.2 — Elaboragéo de protocolo para uso de curativos bioativos aos profissionais da
Instituicdo, que devera ser submetido a aprovagédo da Comissao de Curativos.
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4.1 — Constituicao dos Grupos de Pesquisa

Participaram deste estudo pacientes do Hospital Amaral Carvalho de Jad, e

foram divididos em trés grupos, conforme situagdo diagnéstica:

Grupo | Pacientes oncoldgicos portadores de feridas de etiologia
Oncoldgica.

Neste grupo figuram os pacientes com exames de anatomo patologico positivo para
doenca oncoldgica na ferida. Ex. CEC (carcinoma espinocelular).

Grupo Il. Pacientes oncoldgicos portadores de feridas de etiologia néao
Oncoldgica.
Pacientes que apresentavam doenca oncoldgica, porém, a ferida ndo era de

etiologia oncoldgica. Ex. Ulcera Isquémica (trombocitose).

Grupo lll - Pacientes ndo oncolégicos (em remissao) portadores de feridas
de origem multifatoriais.

Estes pacientes ja tinham recebido tratamento oncoldgico, e naquele momento
estavam em remissdo, ou seja, sem doenca neoplasica. Ex. Deiscéncia da ferida

pds-tratamento com radioterapia.

Utilizou-se a descricdo dos casos para avaliar a contribuicdo dos curativos
bioativos no tratamento de feridas dos pacientes pertencentes aos Grupos I, Il e Il
A efetividade foi avaliada registrando-se a condicdo das feridas por meio de
documentacéo fotogréfica. Parametros analisados:

» Tipo de tecido
Presenca de tecido necrotico
Sinais de infeccao
Tipo de exsudato, volume e odor
Presenca e intensidade de dor

vV V V V V

Duracéao da ferida
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4.2 — Admisséo dos pacientes no protocolo

4.2.1 - Anélise da Leséao

A analise da ferida foi solicitada pelo médico responsavel pelo
paciente. Apds pesquisa em prontuario para certificacdo da possivel origem da
ferida, o paciente foi classificado em grupo I, Il ou Ill. Esta classificacdo foi
importante, haja vista definir protocolo de tratamento.

Apés o pedido médico e a pesquisa em prontuario, o paciente e sua
ferida foram analisados, e ap0s esta analise, houve discusséo clinica para definicdo

de protocolo do biocurativo.

4.2.2 — Registro no Protocolo

Apoés definicdo do protocolo, o proximo passo foi conversar com o
paciente e seus familiares. Nesta conversa a enfermeira responsavel pela pesquisa
explicou o que era o biocurativo, onde e como era produzido, e a proposta de
tratamento de sua ferida. Salientou também a importancia da fidelidade do paciente
ao tratamento, uma vez que o paciente ndo podia realizar aplicacdo de qualquer
outro produto sobre a ferida, a ndo ser o recomendado a partir daquele momento, e
ter retornos periodicos, para acompanhamento da evolucao cicatricial.

ApOs este primeiro contato e com afirmacao positiva do paciente e sua
familia do desejo de participar da pesquisa, foi entregue o termo de consentimento,
em duas vias. O termo foi lido em voz alta na frente do paciente e seus familiares, e
as possiveis duvidas foram esclarecidas.

Apés concordancia e assinatura do termo de consentimento, uma via
ficou com o paciente ou sua familia, e a outra com a pesquisadora (Apéndice ).

Alguns pacientes ndo aceitaram a proposta de tratamento, relatando
indisponibilidade de transporte para os retornos, indisponibilidade de continuidade
do tratamento em casa ou por sentirem medo da proposta de um curativo que nao

conheciam.
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4.2.3 — Coleta de sangue e cultura

Antes do inicio do tratamento com o biocurativo, foi necessaria a coleta
de duas amostras:
- coleta de sangue para investigacdo e acompanhamento da condi¢cé&o imunoldgica.
- coleta de secrecédo através de swab para exame microbiolégico com o objetivo de

se avaliar a carga bacteriana da ferida.

4.3 — Cadastro do Paciente

O registro do paciente foi feito através do protocolo utilizado no
Hemocentro de Botucatu — UNESP e adaptado para esta pesquisa.

O cadastro foi preenchido no momento da admisséo do paciente ao
protocolo. Outras anotagdes, como evolucéo e intercorréncias, foram anotadas nos
retornos destes pacientes. A ficha de acompanhamento foi importante, pois
descreveu varios aspectos do paciente e da ferida, proporcionando um
acompanhamento personalizado e continuo, e continha dados como: diagndstico de
base, comorbidades, uso de medicagdo continua e quimioterapia, o tempo de
abertura da ferida, a etiologia da ferida, o grau de estadiamento (perda tecidual), o
tipo de cicatrizacao (primeira, segunda ou terceira inteng&o), a localizagao da ferida,
as caracteristicas, aspecto da regidao perilesional, em que fase de cicatrizacdo a
ferida se encontrava no momento da admissao, se havia presenca de pulso pedioso
ou popliteo, caracteristicas das unhas dos pés, exames laboratoriais realizados, o
tipo de biocurativo que foi escolhido para o tratamento, orientacdes quanto a troca
do curativo e as evolugdes periodicas da lesdo (Apéndice II).

O controle da dor foi uma preocupacao constante. Para mensurar a
dor, utilizou-se a escala visual de dor (TORRITESI e VENDRUSCULO, 1998). A
escala colaborou para que os pacientes pudessem quantificar a dor no momento da
avaliacdo ou descrevé-la da maneira como estava em casa. Sempre que 0 paciente
relatava escape de dor no ambiente domiciliar ou no ambulatério, foi solicitado
avaliacdo da equipe médica. Houve intervencdo médica também nos casos de
infeccdo da ferida, sendo necessaria a prescricdo de antibiéticos e antiinflamatério.
Da mesma forma ocorreu nas intercorréncias relacionadas ao tratamento do
diagnéstico de base ou as comorbidades, onde a equipe médica foi solicitada na
intencdo do paciente receber um atendimento de qualidade multiprofissional.



4.4 - Avaliagéo da ferida:

Formato e tamanho: tanto o tamanho como a forma da ferida se alteram durante o
processo de cicatrizagdo. Na fase inicial do tratamento, a ferida parece aumentar de
tamanho, na medida em que os tecidos desvitalizados sao retirados. A avaliagcéo
continua da ferida quanto a sua forma e tamanho é importante para auxiliar na
selecéo do curativo (DEALEY, 2001; BLANES, 2004; CANDIDO, 2006).

Para a mensuracdo da ferida utilizamos uma régua de 15 cm, sendo

descartada ap0s 0 uso.

Figura 5 : Mensuragao da ferida — Foto: Giovanazzi, 2008

Quantidade de exsudato na ferida: a quantidade de exsudato pode ser variavel
durante o processo da cicatrizagcdo. Na fase inflamatoria é consideravel a
exsudacao, porém na epitelizacdo ndo. Se houver grande quantidade de exsudato,
pode ser sinal de um estagio prolongado de inflamacéo ou infeccdo (DEALEY, 2001;
BLANES, 2004; CANDIDO 2006).

Localizacdo da ferida: o local da ferida deve ser observado como parte da
avaliacdo. A localidade da ferida pode indicar potenciais problemas, como risco de
contaminacéo ou de mobilidade (DEALEY, 2001; BLANES, 2004; CANDIDO, 2006).
Aparéncia da ferida: a aparéncia mostra o provavel estagio de cicatrizacdo que a
ferida estd, ou de qualquer complicacéo. As feridas abertas ou feridas que cicatrizam
por segunda intencdo podem apresentar. necrose, infeccdo, esfacelos, tecido de
granulacdo e tecido de epitelizagcdo (DEALEY, 2001; BLANES, 2004; CANDIDO,
2006).
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4.5 — Agendamento e Acompanhamento

O periodo de retorno para acompanhamento da evolucao cicatricial
variou de: semanal, quinzenal ou mensal, dependendo da gravidade da ferida, da
disponibilidade ou condi¢8es clinicas do paciente. A grande maioria dos pacientes
morava em outras cidades e eram dependentes de transporte publico. Por conta
disto, uma estreita relacdo foi obtida com alguns profissionais de algumas
instituicbes de saude publica das cidades de origem dos pacientes, que a qualquer
davida, telefonavam e solicitavam orientagdes.

Os pacientes passaram a utilizar os postos de saude ou pronto
atendimento de alguns hospitais para realizarem a troca diaria do curativo e/ou
armazenarem 0 curativo bioativo. Outros puderam fazer a troca do curativo no
proprio domicilio, com acompanhamento de profissional habilitado. Neste caso, o
servico de saude da cidade forneceu caixas térmicas com termdmetros para o
acondicionamento do produto, evitando assim que o0 material bioldégico nao
permanecesse acondicionado em geladeira comum, juntamente com alimentos dos
pacientes.

Em todos estes casos, foi entregue uma carta contendo
recomendacdes e orientagcdes quanto a troca e conservacdo do curativo bioativo
(Apéndice l11).

No retorno ao hospital, os pacientes foram atendidos nos ambulatérios
das clinicas de origem, na tentativa de se evitar infec¢cées cruzadas, como setor de:
pele e partes moles, quimioterapia, cuidados paliativos, hematologia e sala de
atendimento estomaterapéutico. No caso de pacientes cirdrgicos, o retorno foi
efetuado na enfermaria do setor de toraco-abdominal, em sala designada para este
fim.

No inicio do tratamento, juntamente com a carta de orientacdo e copia
do termo de consentimento assinado, 0 paciente recebeu o produto gratuitamente
oferecido pelo Hemocentro de Botucatu - Laboratério de Engenharia Celular -
UNESP, acondicionado em caixa transportadora. Os pacientes foram orientados a
retornarem com os frascos vazios do produto para serem desprezados em lixo
apropriado.

Para aqueles pacientes que no retorno agendado nao puderam
comparecer por conta de intercorréncias ou debilitagbes relacionadas a seu

diagndstico de base, o familiar ou o profissional responséavel relatou por telefone as
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condicBes do paciente ou da ferida. Em alguns casos, o material foi encaminhado
através de ambulancias que vinham ao hospital para trazerem pacientes da mesma

cidade que os pacientes envolvidos no protocolo.

4.6 - Curativo Bioativo

4.6.1 - Biofibrin : Cola de Fibrina

Produzido pelo setor de biotecnologia do Hemocentro de Botucatu, €
considerado um hemocomponente de uso tépico. Possui autorizacdo do CONEP
desde 2003. E obtido a partir de Plasma Fresco Congelado. Trata-se de cola de
fibrina humana home made. E um gel base acrescido de 6leo de améndoas doces e

antioxidantes.

Figura 6: Embalagem do Biofibrin

4.6.2 - Biogel: Gel de plaguetas para uso topico

E um produto obtido a partir de Concentrado de Plaquetas e rico em PDGF e
VGEF, que s&o fatores estimulantes de neovascularizacdo e reepitelizacédo. E
indicado para uso em feridas crbnicas, rebeldes aos tratamentos convencionais, sem
sinais de infecc¢do. O intervalo de troca de curativo primario fica na dependéncia da
evolugdo do paciente, podendo necessitar de trocas diarias ou até em intervalos de

quatro dias. Neste ultimo caso, é feita a troca diaria apenas do curativo secundario.
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Figura 7: Embalagem e lamina do Biogel

4.6.3 — GelMix
O GelMIX consiste em um produto que contém concentrado de

plaguetas, plasma fresco congelado, com adicdo de trombina humana e gluconato

de célcio.

Figura 8: GelMIX e Biofibrin
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Dentre as diversas praticas assistenciais que sao executadas junto a
pacientes oncolégicos, destaca-se o cuidado aos portadores de feridas de etiologia
oncoldgica. Estima-se que cerca de 5% a 10% dos pacientes oncoldgicos sao
portadores destas feridas. O conhecimento da enfermagem sobre estas feridas, bem
como o conhecimento sobre os produtos elegiveis para a realizagdo dos curativos,
sao informacdes essenciais para a melhoria da qualidade de vida destes pacientes,
tendo em vista que este quadro tem uma grande repercussao sobre pacientes e
familiares e podem constituir um problema importante na conduta do tratamento
(FIRMINO, 2006; GOMES e CAMARGO, 2004).

Muitas neoplasias sdo diagnosticadas em fase avancada,
comprometendo as chances, as vezes ja tdo escassas, 0 que torna o tratamento de
dificil resposta. Porém, as complicagfes inerentes a doencga devem ser diminuidas
com o objetivo de melhorar a qualidade de vida do paciente, esta entendida aqui
como sendo uma sensacdo de bem-estar fisico, psiquico, emocional e social
(GOMES e CAMARGO, 2004).

O Grupo | é composto por 03 pacientes oncoldgicos cuja natureza da
ferida também é oncoldgica. A Tabela 1 apresenta algumas informacdes a cerca
desses pacientes como idade, patologia de base, presenca de co-morbidades,

presenca ou auséncia de dor.

Tabela 1 — InformagBes sobre 03 pacientes oncoldgicos em relacdo a patologia de

base, presenca de co-morbidades e dor.

Paciente/ldade | Patologia de | Co-morbidades | Queixa | Escala Reducéo Adeséo ao
base de dor De Dor da dor durante tratamento*
tratamento
CFO 51 anos Melanoma Trombose Sim 5,0 Consideravel Total
venosa
MACS 87 anos Carcinoma Anemia Sim 5,0-10,0 | Consideravel Total
espinocelular
EACV 83 anos Carcinoma Hipertensdo e | Sim 5,0-10,0 | Consideravel Total
espinocelular gastrite

* Adesdo ao tratamento: Total, Parcial ou Nula
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A Tabela 2 apresenta algumas caracteristicas em relacéo a ferida dos
pacientes deste grupo, como tempo de ferida ao ingressar no protocolo, se houve
regressdo e qual sua porcentagem, presencga ou auséncia de exsudato, intensidade
de odor e, finalmente, o produto utilizado. O tempo de permanéncia no protocolo e o

motivo de saida do mesmo também sdo evidenciados nesta tabela.

Tabela 2 — Caracteristicas sobre a ferida apresentada pelos pacientes pertencentes

ao Grupo |

Paciente | Permanéncia | Motivo | Tempo Porcentagem Exsudato Odor Produto

no Protocolo saida de de Regresséo na 12 na 12 utilizado

(dias) Ferida avaliacdo | avaliagéo
anterior
CFO 114 6bito 9 meses 26% comp. Presente | Moderado Biofibrin
13% larg.
MACS 85 obito 29 meses | N&o houve Presente | Intenso Biofibrin
EACV 15 cirurgia | 14 meses | Preparo para | Presente | Moderado Biofibrin
cirurgia

O paciente CFO de 51 anos apresentava extensa ferida com rebordos
recidivados em virtude de sua patologia de base (melanoma). Encontrava-se sob
cuidados paliativos. Por aderirem por completo ao tratamento (paciente e familares),
houve reducdo do odor, sendo este quase imperceptivel durante a troca dos
curativos. Quanto a dor, houve consideravel redugéo no inicio do tratamento, porém
a dor aumentou na fase pré-6bito, pois a doenca de base acometeu estruturas
nobres do membro superior direito e adjacéncias. Nesta fase o paciente mostrava-se
esperancoso e colaborativo em relacdo ao tratamento da ferida, mesmo com todo o
sofrimento que o seu estado geral lhe imputava. Faleceu em seu domicilio em
01/01/09 vitima de complica¢Bes de sua doenca de base.

A paciente MACS de 85 anos estava com indicacdo de desarticulagédo de
membro superior esquerdo, quando entrou no protocolo. Estava apatica, sonolenta,
com dor continua e odor intenso na ferida. Pela idade avancada, a cirurgia se
tornava um grande risco de complicacdo e morte para a paciente. A proposta
apresentada foi inteiramente paliativa, na intencdo de diminuir o sofrimento e

proporcionar qualidade de vida, sendo necessario auxilio no controle da dor e
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infeccdo. Ja nos primeiros dias de tratamento com Biofibrin, conforme a secrecao, o
odor e a dor diminuiam, a paciente saiu do estado de torpor, tornando-se uma
pessoa carinhosa e carismatica, diferente daquela que conhecemos no consultério,
antes da internagdo. Valorizava os horarios de troca do curativo, e se mostrava
colaborativa e determinada a melhorar. Seu apetite melhorou e passou a aceitar a
dieta recomendada pela nutricionista. A ferida aumentou de tamanho, haja vista que
a doenca de base ndo estava sendo tratada. Ap6s um més de internacao, teve alta
hospitalar, feliz por permanecer com seu brago. A paciente faleceu em 31/07/2008.

A paciente EACW foi encaminhada ao protocolo no intuito de preparar
o leito da ferida para futura cirurgia de aproximacéo de rebordos e retirada de nédulo
recidivado. A ferida encontrava-se com secrecdo amarelada, fétida e com histoérico
de sangramento. Com 15 dias de tratamento, a ferida jA& se encontrava em
condi¢cdes seguras para o procedimento cirdrgico, conforme avaliagdo do cirurgido.
Durante o tratamento a paciente permaneceu internada para terapia medicamentosa
sistémica e cuidado toépico com a ferida (Biofibrin). Apos a cirurgia a paciente teve
alta hospitalar retornando apenas para tratamento ambulatorial.

O Quadro 2 mostra, através de uma sequéncia de fotos, a evolucdo do
tratamento das feridas dos 03 pacientes pertencentes ao Grupo | no periodo em que
estiveram no protocolo. Esta evolugdo foi baseada na medida do comprimento,

largura e profundidade da ferida de acordo com o descrito na metodologia.
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Quadro 2 — Evolucdo do tratamento das feridas dos pacientes do Grupo | em

relacdo ao tamanho das mesmas no periodo descrito.

CFO - 51 anos

.'

11/09/2008 08/10/2008 11/11/2008 04/12/08
23,5cm comp 22 cm comp 19 cm comp 17 cm comp
22 cm larg 21 cm larg 20 cm larg 19 cm larg

MACS - 87 anos

-
PN

- NEESE

8/05/2008 31/05/2008 04/06/2008 28/07/08

15cm comp 16 cm comp 16 cm comp 20 cm comp
10 cm larg 12 cm larg 12 cm larg 19 cm larg
4 cm prof 5 cm prof 5 cm prof 4cm prof

EACV- 83 anos

20/10/2008 27/10/2008 03/11/2008 05/11/08 po6s-cirurgia
4,5 cm comp 4,5cm comp 4,5 cm comp ndo apresentou sangramento
1,5cm larg 1,5cm larg 1,5cm larg n&o apresentou exsudato

5 cm prof 5 cm prof 3,5 cm prof ndo apresentou odor
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A fisiopatologia das feridas apresentadas pelos pacientes do Grupo | €
o retrato do processo de oncogénese acontecendo sobre o epitélio, apresentando
rica vascularizagcdo com vasos sanguineos e linfaticos, onde se tem alteracao celular
e enzimética no local. Muito embora todos os cuidados aqui apresentados tenham
sido paliativos, houve melhora na qualidade de vida destes pacientes, estendendo
esse beneficio aos seus familiares. Foi nitida a avaliacdo da equipe no que diz
respeito a restauracao do equilibrio emocional através de sentimentos de esperanca
e a significativa melhora da condigao nutricional apresentadas pelos pacientes.

O controle da dor nestes pacientes € um desafio a ser vencido, tendo
em vista que o desconforto e a dor vao depender da localizacdo, envolvimentos de
nervos e dos danos causados ao tecido. Curativos que mantém o leito da ferida
Uumido associado a um numero reduzido de trocas, minimizam essa dor. O gel de
Carbopol® presente na formulagdo do Biofibrin € um polimero que é adicionado a
fase aquosa da preparacdo da emulsdo onde facilmente incorpora quantidades
consideraveis de agua promovendo o espessamento do produto. De acordo com o
descrito na metodologia, os curativos do Grupo 1 foram trocados 1 vez ao dia em
virtude da quantidade de exsudato apresentado.

Todos os pacientes do Grupo | receberam antibiticos sistémicos
durante sua permanéncia no protocolo. A combinac¢éo da antibioticoterapia e o efeito
debridante do Biofibrin mostraram-se eficazes no controle da contaminacao
microbiana e odor.

O Grupo 1l foi composto de 07 pacientes oncoldgicos portadores de
feridas de etiologia ndo oncologica. A Tabela 3 apresenta as informacdes referentes
a esses pacientes como patologia de base, presenca de co-morbidades, presenca
ou auséncia de dor. A descricdo da patologia de base na tabela esta baseada em
informacgdes constantes dos prontuarios dos pacientes.
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Tabela 3 — Informacfes sobre 07 pacientes oncolégicos em relacdo a patologia de

base, presenca de co-morbidades e dor.

Paciente/ldade | Patologia de Co- Queixa | Escala Reducéo Adesdo ao
base morbidades de dor De Dor dador tratamento**
durante
tratamento*
AGL 63 anos Tumor de rino- | Hipertenséo Ventilagdo Ventilacdo Total
faringe Arterial mecanica | mecanica
invasiva e invasiva e
sedacao sedacdo
AMLC 58 anos Leucemia Plaguetose Sim 8,0 Consideravel Total
Mieléide Trombose
crbnica Mielodisplasia
CLL 32 anos Neoplasia de | Hipertensao Sim 2,0 Consideravel Total
colo Trombose
de Gtero
JS 53 anos Mieloma Paraplegia Sim 1,0 Insignificante Total
multiplo
LGA 71 anos Neoplasia Hipertensdo Ventilagédo Ventilagdo Total
Multicéntrica Diabetes mecanica | mecanica
dos célons Insuficiéncia invasiva e invasiva e
Renal sedacgdo sedacdo
MNLS 55 anos Neoplasia do | Radioterapia Sim 9,0 Consideravel Total
colo de utero Quimioterapia
SV 65 anos Adenocarcinom | Hipertensdo Sim 9,0 Consideravel Total

a de préstata

* Reducao da dor: Consideravel, Insignificante

** Adesdo ao tratamento: Total, Parcial ou Nulo

A Tabela 4 mostra as caracteristicas em relagdo a ferida, do mesmo modo

como foi mostrado para o Grupo I.
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Tabela 4 —Caracteristicas sobre a ferida apresentada pelos pacientes pertencentes

ao Grupo ll, inclusive o produto utilizado pela enfermagem.

Paciente | Permanéncia Motivo Tempo de Porcentagem Exsudato Odor Produto
no Protocolo saida Ferida de Regresséo na 12 na 12 utilizado
(dias) anterior avaliagcao avaliacao
AGL 35 6bito 10 dias N&o houve intenso Intenso Biofibrin
regressao
AMLC 210 Troca 6 meses N&o houve | discreto Minimo Biofibrin
de regressao Biogel
protocolo GelMIX
CLL 22 Obito 15 dias 20% discreto Minimo Biofibrin
JS 10 Abandono | 2 meses abandonou moderado Moderado Biofibrin
LGA 22 oObito 15 dias Houve discreto Minimo Biofibrin
regressao
MNLS 65 Obito 8 meses Somente moderado Moderado Biofibrin
debridamento Gel MIX
SV 105 Obito 15 dias Cicatrizacao discreto Minimo Biofibrin
total Gel Mix
Biogel

Devido ao fato da ferida ndo ser de origem oncoldgica, a Tabela 5 relata, nos

07 pacientes que perfazem este grupo, o local da ferida e a etiologia da mesma.

Como se pode notar ha pacientes que apresentam mais de uma ferida. Todos

receberam tratamento, podendo diferir em relacdo ao produto, Biofibrin, Gel Mix ou

Biogel.
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Tabela 5 — Local e etiologia da ferida apresentada pelos pacientes pertencentes ao

Grupo Il
Paciente Local da ferida Etiologia da ferida
AGL Regido lombro-sacracoccigea Ulcera por pressao
AMLC Regiéo posterior do artelho Isquémica
CLL Regido antero-externa da perna D Isquémica
(compressao tumoral)
JS Regiéo glutea D Ulcera por presséo
LGA Regido lombosacra-coccigea Ulcera por pressao

MNLS | Regido antero-externa da perna E e D Isquémica
Regido pdstero-interna da perna E e D | (compresséo tumoral)

Regiao dorsal do pé D

SYY) Regido dorsal do pé Ee D Isquémica
Regido plantar dos dedos do pé E e D (compresséo tumoral)
Regido dorsal dos dedos do pé E e D

Regido glitea E e D

O Quadro 3 agrupa pacientes portadores de Ulcera por pressao

mostrando a evolugéo da ferida através de imagens fotogréficas.
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Quadro 3 — Evolucdo do tratamento dos
classificada como Ulcera por

mensuradas suas dimensoes.

pacientes do Grupo Il cuja ferida foi

pressdo. Quando possivel foram

AGL 63 anos masculino

r

21/05/08

9,6 cm de comprimento

31/05/08
debridamento cirdrgico
9 cm de largura uso de Biofibrin

0,5 cm de profundidade

11/06/08 23/06/08
10 cm comp 9 cm comp

11 cm larg 10 cm larg

3 cm prof 2 cm prof

JS 53 anos masculino

17/06/2008 18/06/2008
2,5cm compr 2,5 cm comp
2,5cm larg 2,5cm larg
0,5 cm prof 0,5 cm prof

LGA 71 anos masculino

08/07/2008 15/07/2008
9,5cm comp 10 cm comp
10,5 cm largura 11 cm larg

28/07/2008
10, 4 cm comp
11 cm larg
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Os pacientes apresentados no Quadro 03 sdo pacientes que tem uma
neoplasia como doenca de base, porém sao portadores de Ulceras por pressao que
nao tem uma correlacdo direta com a neoplasia.

O paciente AGL do sexo masculino trata-se de paciente altamente
debilitado, entubado devido a acidente vascular de tronco cerebral, sob ventilacdo
mecanica e portador de Ulcera por pressdo ha 10 dias. Permaneceu no protocolo
utilizando Biofibrin por um periodo de 35 dias. Como se pode verificar nas imagens,
o Biofibrin foi eficaz no descolamento da crosta enegrecida (escara), mesmo assim
foi necessério o debridamento cirdrgico.

O paciente JS, 53 anos do sexo masculino tinha indicacdo de
transplante de medula 6ssea autélogo. Em virtude de desenvolvimento de Ulcera por
pressao que se apresentava com resultado de cultura positiva para Escherichia coli,
foi internado para tratamento da ferida, onde ingressou no protocolo fazendo
antibioticoterapia concomitante. Porém, negou-se a permanecer no hospital,
abandonando por completo o tratamento, 0 que explica a auséncia de seguimento
da ferida através de fotos. Foi observado pela enfermagem do hospital que nos 10
dias em que esteve utilizando o Biofibrin apresentou melhora da secrecao
exsudativa da ulcera, bem como do odor.

Paciente LGA, 71 anos do sexo masculino portador de Ulcera por
pressdo ha 15 dias, permaneceu no protocolo por um periodo de 22 dias. Neste
periodo o Biofibrin mostrou-se eficaz no auxilio ao debridamento da crosta
escarificada da ferida. O aparente aumento das dimensdes da ferida provavelmente
deve-se ao descolamento da placa da escara, hdo mais tracionando os rebordos da
ferida. O tecido das bordas encontrava-se visivelmente vascularizado e em processo
de reconstrucdo do epitélio. Porém o paciente veio a falecer em virtude de
complicacfes da neoplasia a qual era portador.

Os Quadros abaixo tem por objetivo apresentar a evolucdo, também
através de imagens, de feridas de etiologia isquémica, na maioria das vezes em

decorréncia da compressao tumoral.
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Quadro 4 — Evolucdo do tratamento de ferida de etiologia vasculogénica e
isquémica apresentada pela paciente AMLC, pertencente ao Grupo Il

do protocolo proposto.

AMLC 58 anos

14/05/08 30/05/08 26/06/08 11/08/08
6 cm comp 6,2 cm comp 6,8 cm comp 7,5 cm comp
4,8 cm larg 5,0 cm larg 5,4 cm larg 6,2 mlarg

»

22/09/2008 16/10/2008 24/11/08 15/01/08
8,4cm comp 9 cm comp 9,5 cm comp 10,0 cm
7,0 cm larg 7,5cm larg 7,7cm larg 7,7 cm larg

A paciente AMLC ¢é portadora de Leucemia Mieléide Crbnica e
acentuado quadro de plaquetose, como se pode verificar na tabela 6, onde a
contagem de plaguetas é mostrada pelo periodo de oito meses em que a mesma
esteve no protocolo. Devido a presenca de intensa plaquetose, tornou-se inviavel a
utilizacdo do Biogel, produto cujo principio ativo sao fatores de crescimento
derivados de plaqueta. N&o foi observado nenhum progresso em relacdo as
dimensoes da ferida.
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Tabela 6 — Resultados de Contagem de plaquetas por método automatizado da

paciente AMLC no periodo de maio a setembro de 2008.

Data da contagem Numero Plaquetas/mm?®
de sangue
12 de Maio 08 890.000
26 de Maio 08 661.000
30 de maio 08 586.000
02 de Junho 08 615.000
01 de Setembro 08 804.000
27 de outubro 08 570.000
14 de novembro 08 836.000
04 de dezembro 08 864.000

O paciente SV, 65 anos do sexo masculino apresentava varias
feridas de membro inferior tanto direito quanto esquerdo. A evolucéo do quadro é

retratada através das imagens mostradas no Quadro 5.
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Quadro 5 — Evolucéo do tratamento de ferida de etiologia isquémica apresentada
pelo paciente SV, pertencente ao Grupo Il do protocolo, na regido

dorsal do pé direito.

SV 65 anos masculino Pé Direito

- |

14/08/08 25/08/08 02/09/08
11 cm comp A 11 cm comp B fase de reepitelizagéo C
7 cm larg 7 cm larg

16/09/08 D 30/09/08 E 4/11/08 F
Fase de remodelagéo do Remodelacéo epitélio totalmente
Novo tecido reconstituido

O paciente SV de 65 anos portador de tumor de préstata devido a um
adenocarcinoma apresentou lesdo por isquemia venosa na regido dorsal do pé
direito. O tratamento consistiu no uso de Biofibrin durante os primeiros 20 dias
apos entrada no protocolo (fotos A e B). Em menos de 30 dias ja era possivel notar
uma area totalmente debridada (foto C), j& em fase de reepitelizacdo. Nesta fase
foi utilizado no local o Biogel. Em 80 dias de uso dos curativos bioativos, o epitélio
da regido dorsal do pé direito foi totalmente reconstituido (foto F).

A possibilidade de utilizacdo do Gel de Plaquetas (Biogel) neste caso
foi fundamental para alcancar este resultado. A liberacdo de diversos Fatores de
Crescimento presente nas plagquetas (PDGF, VEGF e TGF) estimula a

angiogénese promovendo o crescimento vascular e a proliferagédo de fibroblastos,
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gue por sua vez estimulam um aumento na sintese de colageno (MAZZUCCO et
al, 2004; CROVETTI et al, 2004; BATES e JONES, 2007).

Quadro 6 — Evolugéo do tratamento de ferida de etiologia isquémica apresentada

pelo paciente SV na regiao plantar e calcaneo do pé direito.

SV 65 anos masculino - regiao plantar e calcaneo do pé direito

14/08/08 A 16/09/09 B 30/09/08 C
Calcaneo Calcaneo Calcaneo

14/08/08 14/08/08 04/11/08
Regido Plantar D E Regido Plantar F

O Quadro 6 apresenta imagens ainda referentes ao paciente SV,
porém agora evidenciando regifes isquémicas do calcaneo e plantar do pé direito.
Nestas regides foi utilizado somente o Biofibrin durante toda sua permanéncia no
protocolo. Em 45 dias observou-se o desaparecimento total da regiao isquémica do

calcaneo direito (foto C). O mesmo ocorreu na regiao plantar do pé direito (foto F).
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O Quadro 7, ainda referente ao paciente SV, mostra uma extensa
lesé@o na regido dorsal do pé esquerdo com presenca de necrose nos artelhos. Nesta
regido foi utilizado Biofibrin nos primeiros 15 dias, passando a aplicacdo do GelMix e
Biogel. A exemplo do que ocorreu em outras regides lesionadas do mesmo paciente,

ao final de aproximadamente 80 dias observou-se total reepitelizagao.

Quadro 7 — Evolucéo do tratamento de ferida de etiologia isquémica apresentada

pelo paciente SV na regido dorsal do pé esquerdo.

SV 65 anos masculino - Regiao dorsal do Pé esquerdo

14/08/08 25/08/08 09/09/08

12 cm comp
R

5,5 cm larg

16/09/08 30/09/08 30/09/08

O Quadro 8 mostra regides dos artelhos totalmente necrosados do pé

esquerdo e a evolucdo do tratamento com o uso do Biofibrin.
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Quadro 8 — Evolucao do tratamento de ferida de etiologia isquémica apresentada

pelo paciente SV na regido plantar e calcaneo do pé esquerdo.

SV 65 anos masculino
Regido plantar e calcaneo do Pé esquerdo

14/08/08 04/11/08

14/08/08 04/11/08 04/11/08

Este paciente apresentou evolucao rapida e satisfatoria na cicatrizacado
das feridas. Mesmo estando acamado, desnutrido e debilitado em virtude da
progressao da neoplasia, as feridas chegaram a fase final de cicatrizacdo. Também
foi observado grande comprometimento da familia (cuidadores do paciente) em
relacdo a troca dos curativos e higiene pessoal. Quando as lesdes comegaram a
apresentar a fase de cicatrizacdo, o paciente apresentou nitida mudanca de humor e
apetite. Embora a doenca de base ainda continuasse em franca atividade e, em
virtude disso em muitos retornos o paciente deixou de comparecer, o tratamento nédo
sofreu descontinuidade para o uso dos produtos, pois 0s mesmos eram enviados a
sua cidade por ambulancia e a familia realizava a aplicagdo de forma bastante
criteriosa. Quando conseguia vir nos retornos, o paciente mostrava-se satisfeito,

tranquilo e grato a toda a equipe.
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Segundo Baranoski e Ayello (2003), o sucesso no tratamento de
feridas depende muito da competéncia e do conhecimento dos profissionais
envolvidos. Este autor também discorre sobre a existéncia de mitos e crengas que
muitas vezes se incorporam ao cotidiano, como por exemplo:

a) curativos industrializados s&o mais eficazes que curativos
confeccionados de forma home made;

b) o cuidado de feridas € um procedimento estéril;

C) 0S novos recursos da tecnologia substituirdo o cuidado.

Estas afirmacdes muitas vezes sao utilizadas como argumentos para manutencao
de condutas inadequadas por parte dos profissionais (BARANOSKI e AYELLO,
2003; MANDELBAUM, 2003).

O Quadro 9 elenca imagens de trés pacientes também pertencentes ao
Grupo I, portadores de feridas de etiologia isquémica.

A paciente CLL de 32 anos, portadora de neoplasia de colo de utero,
em tratamento quimioterapico, iniciou com a utilizacdo de Biofibrin, permanecendo
no protocolo por 22 dias. Neste periodo foi observado o descolamento parcial da
escarificacdo, sem a necessidade de debridamento mecéanico. Nesta fase tém-se a
impressdao de que a ferida aumentou, quando na verdade trata-se da placa
escarificada que comeca a soltar-se deixando livre o rebordo da ferida, ndo mais
tracionando a pele. De acordo com as imagens apresentadas no Quadro 9, nota-se
que a ferida menor cicatrizou na totalidade, e a maior encontra-se em nitido
processo de evolucdo cicatricial, reduzindo em torno de 20% seus diametros.
Infelizmente a paciente veio a falecer devido as complica¢cdes inerentes a neoplasia.

A paciente MNSL de 55 anos, portadora de neoplasia de colo de utero
(carcinoma espinocelular) esteve no protocolo por um periodo de 65 dias. Optou-se
no inicio pela utilizagdo do Biofibrin em virtude do aspecto exsudativo da ferida e
odor moderado. Como haviam multiplas feridas e cada uma apresentou um estagio
cicatricial diferente, houve a necessidade de avaliagcdo rigorosa objetivando, em
momento subsequente, a escolha do curativo bioativo adequado. A utilizagdo do
Biofibrin controlou, de maneira eficaz, a dor e o aspecto ulcerativo. Auxiliou também
no controle do sangramento. A paciente veio a falecer por conta de complicacdes de

sua neoplasia.
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Quadro 9 — Evolucéo do tratamento de ferida de etiologia isquémica apresentada

pelos pacientes CLL e MNLS

CLL 32 anos

25/06/2008 07/07/08 15/07/08
6, 5cm comp 6,4 cm comp 6,0 cm comp
2,5 cm largura 2,5cm larg 2,2 cm larg

MNLS 55 anos feminino - PernaEsquerda

27/10/2008 6/11/08 04/12/08

MNLS 55 anos Perna Direita

!
/J

27/10/08 06/11/08 24/11/08
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O Grupo Il foi composto por 4 pacientes oncologicos em remissao
portadores de feridas de origem multifatorial. A Tabela 7 apresenta informacdes
referentes a esses pacientes como patologia de base, presenca de co-morbidades,

presenca ou auséncia de dor.

Tabela 7 — Informacdes sobre 04 pacientes oncoldgicos em remissao, em relacéo a

patologia de base, presenca de co-morbidades e dor.

Paciente/ldade Patologia de base Co- Queixa Escala Reducéo Adesao ao
morbidades de dor De Dor Da dor durante tratamento*
tratamento
BILP 61 anos Adenocarcinoma | Hipertensdo | Sim 3,0 Consideravel Total

papilifero seroso | Diabetes
de endométrio com

metastase em coxa

esquerda
MGJ 60 anos Sarcoma  sinovial | Hipertensdo | Sim 5,0-10,0 | Consideravel Total
pé E Diabetes
VS 55 anos Carcinoma Hipertensdo | Sim 5,0-10,0 | Consideravel Total

espinocelular

PFO 75 anos Carcinoma Hipertensdo | Sim 3,0 e | Consideravel Total
espinocelular Problemas 4,0
vasculares

* Adesdo ao tratamento: Total, Parcial ou Nula

Tabela 8 — Caracteristicas sobre a ferida apresentada pelos pacientes pertencentes

ao Grupo lll, inclusive o produto utilizado pela enfermagem.

Paciente Permanéncia Motivo Tempo de Porcentagem Exsudato Odor Produto
no Protocolo saida Ferida de Regresséao na 12 na utilizado

(dias) anterior avaliacéo 12 avaliagdo
BILP 130 cicatrizacdo | 2 meses 100% moderado minimo Biofibrin

cicatrizacéo

MGJ 113 abandono 36 meses 100% nas | intenso intenso Biofibrin

feridas dos

dedos
VS 107 Em 48 meses Somente discreto minimo Biofibrin
tratamento debridamento
PFO 121 Mudanca 360 meses | Sem discreto moderado Biofibrin
de regressao GelMIX

protocolo
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Tabela 9 — Local e etiologia da ferida apresentada pelos pacientes pertencentes ao

Grupo Il
Paciente Local da ferida Etiologia da ferida
BILP Regido anterior da coxa esquerda Deiscéncia cirargica
MGJ Regido plantar pé esquerdo Vascular

Regiéo plantar dos artelhos Vascular
Regido plantar inferior do pé esquerdo | Deiscéncia

VS Regido palpebral esquerda Cicatriz cirdrgica

PFO Regido dorsal do pé direito Deiscéncia cirdrgica pos

Radioterapia

O Quadro 10 apresenta a evolucdo do tratamento de ferida por
deiscéncia dos pacientes BILP e MGJ e de etiologia vasculogénica da paciente
MGJ.
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Quadro 10 — Evolucédo do tratamento de ferida por deiscéncia dos pacientes BILP e

MGJ e de etiologia vasculogénica da paciente MGJ.

BILP 61 anos (deiscéncia poés-cirurgia)

10/10/08 21/10/08 05/12/08 05/02/09

MGJ 60 anos Regido plantar pé esquerdo - deiscéncia pds-cirurgia

13/08/08 27/08/08 08/09/08 08/10/08

MGJ Regiao plantar superior - Vasculogénica

=

13/08/08 26/08/08 01/09/08

MGJ Regido plantar perto dos artelhos - vasculogénica

17/09/08 29/09/08 08/10/08 03/12/08
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A paciente BILP €& portadora de um adenocarcinoma endometrial com
metastase em coxa esquerda e ao ingressar no protocolo estava sob ciclo de
quimioterapia. Percebe-se que a cada ciclo a ferida regredia quando ao exsudato
purulento e fétido. Chegou a ser internada com quadro de bacteremia para realizar
antibioticoterapia endovenosa. Permaneceu no protocolo por um periodo de 130 dias
onde utilizou Biofibrin com fechamento completo da ferida.

A paciente MGJ é diabética descompensada, apresentando resultados
de glicemia sempre acima de 300mg/dL, apresentando também hipertensédo severa. Ao
ingressar no protocolo apresentava duas lesdes plantares no pé esquerdo, sendo que
uma tratava-se de deiscéncia pos-radioterapia (RTX). No decorrer do tratamento,
apresentou lesao vascular, com feridas avancando da regido plantar a regido dorsal do
pé esquerdo. Esta lesdo vascular chegou ao seu apice e depois regrediu, com
utilizagdo apenas do Biofibrin. Ao final do tratamento, a ferida vascular estava
completamente fechada, enquanto que a ferida p0s-RXT ndo apresentou melhoras
significativas. A paciente recebeu avaliacdo médica, e solicitou para sair do protocolo,
para continuar o tratamento em sua cidade, por dificuldades de locomocao até a cidade
de Jau (municipio onde se encontra o Hospital Amaral Carvalho).

O Quadro 11 apresenta a evolucdo do tratamento de feridas por deiscéncia
cirargica da paciente PFO e por cicatrizac&o cirurgica do paciente VS.

A paciente PFO, ap6s a retirada de carcinoma espinocelular, apresentou
deiscéncia p0s-RTX. Ao ingressar no protocolo apresentava a regido perilesional
hiperemiada com pequena quantidade de exsudato, odor moderado e tecido necrotico.
O histdrico desta lesdo data de aproximadamente 30 anos, onde neste mesmo local, a
paciente foi picada por cobra. Anos mais tarde foi detectado no mesmo local o
carcinoma. Fez enxertia, sem sucesso e também tratamento com camara hiperbérica.
Permaneceu no protocolo por 121 dias. Foi observado que com o tratamento com
Biofibrin houve uma melhora no tecido central da ferida.

O Paciente VS esta no protocolo ha 107 dias. Apés cirurgia para retirada
de um carcinoma espinocelular extremamente infiltrativo na regido ocular, onde foi
realizada a enucleagédo, apresentou uma radiodermite na regido perilesional que
encontrava-se edemaciada, com descamacao e hiperemia e presenca de pequena
guantidade de exsudato claro, sem odor. Foi utilizado Biofibrin neste paciente. Apds 30
dias de uso do curativo bioativo, visivel melhora no aspecto da leséo foi observado. A

regido lateral da cavidade orbitaria apresentava-se com tecido neoformado em fase de
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remodelamento. O paciente foi encaminhado ao servico de bucomaxilofacial para

avaliacao de colocacéao de proétese ocular.

Quadro 11 — Evolucdo do tratamento de ferida por cicatriz cirdrgica apresentado
pelo paciente VS e deiscéncia cirargica apresentada pela paciente
PFO.

VS 55 anos masculino

18/11/08 18/12/08 18/12/08 09/02/09

PFQO 75 anos feminino

| v B

| |
BN o

01/09/08 15/09/08 13/10/08 01/12/08

Muitos avangcos tém se conseguido tanto na compreensdao dos
processos de reparacgao tissular como na descoberta de novas tecnologias e recursos
de tratamento. InUmeras pesquisas contemplando elevados custos, tém sido
desenvolvidas com o objetivo de se colocar no mercado produtos que, além da grande
diversidade, apresentem tecnologias inovadoras, capazes de controlar o crescimento
e o desenvolvimento da matriz celular (MANDELBAUM et al 2003). Porém, a grande
maioria desses produtos é importada e sua tecnologia é patenteada por empresas

estrangeiras que, ao serem adquiridas no mercado nacional, torna o custo inacessivel
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a grande maioria da populacédo brasileira. Isso demonstra que, muito embora existam
produtos ja disponiveis e cuja eficiéncia é comprovada, o custo desse tratamento
acaba sendo um fator altamente limitante.

Uma das propostas de tratamento utilizando novas
tecnologias, tem como base a engenharia de tecidos, com o objetivo de controlar o
crescimento e o desenvolvimento da matriz celular para a reparacao e substituicdo do
tecido humano (WERNER et al, 2007). O Laboratério de Engenharia Celular do
Hemocentro de Botucatu tem buscado avangos nesta &rea através de projetos de
cultura de queratindcitos de origem autéloga ou alogénica com finalidade de enxertos
cutaneos em situacdes onde a ferida é extensa, utilizando os enxertos de forma

associada aos biocurativos.
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Baseado nos dados obtidos nesse trabalho, bem como nas informacdes oriundas da

literatura, podemos concluir que:

o O curativo Bioativo contribuiu no tratamento de feridas de origem
multifatorial, resgatando qualidade de vida remanescente em

pacientes portadores de neoplasias.

o Os estudos realizados para ampliar as evidéncias cientificas sobre
a utilizacdo dos curativos Bioativos: Biogel, Biofibrin e GelMIX nos
pacientes portadores de feridas, grupos (I, 1l e lll) reforcaram que o

biocurativo atua nas diferentes fases de cicatrizacao.

o No Grupo I, o tratamento das feridas foi paliativo e utilizamos
somente o Biofibrin pelo fato de que, tratando-se de ferida de
origem oncoldgica, ndo utilizamos produto rico em fatores de
crescimento em células neoplésicas, pois este poderia promover o
crescimento do tumor. Observamos que o curativo bioativo a base
de fibrina humana promoveu efetivo debridamento da ferida,
significativa melhora do odor e auxiliou no controle da dor e do
sangramento. A qualidade de sobrevida dos pacientes deste grupo
apresentou uma melhora evidente apés a utilizacdo do curativo

Bioativo.

o No Grupo Il foi proposto a utilizacdo do Biofibrin, o Biogel e o
GelMIX. Porém, observamos que, em uma paciente (14%) cuja
patologia tinha interface com plaquetas (trombocitose relacionada a
plaquetose, causada pela leucemia), ndo apresentou resultado
satisfatorio. Consideramos que o uso do produto a base de
plaguetas nestes casos ndo é recomendado. Em pacientes com
menor grau de co-morbidades e atividade controlada da neoplasia

de base (86%), o produto foi eficaz.
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No Grupo Il a proposta de tratamento foi a utilizagdo dos trés
produtos: Biofibrin, o Biogel e o GelMIX. Observou-se que em
feridas por isquemia ou deiscéncia cirurgica, o produto foi eficaz em
75% do total de casos, porém ndo apresentou a mesma eficacia

nas cicatrizacdes de feridas pos RXT (50%).

Observamos que o Biocurativo é uma fonte de hormdnios de
crescimento, porém, devido as doencas de base, o uso de

antibiético sistémico e/ou tdpico € necessario.

Pacientes oncoldgicos possuem maior probabilidade de contrair
infecgbes, com alta incidéncia daqueles em uso de RXT e QT. Isso

acarreta uma maior exigéncia no cuidado com a ferida.

Pacientes cujo acompanhamento foi realizado por equipe

multiprofissional, obtiveram maior sucesso no resultado.

O protocolo foi elaborado (Apéndice IV) e encontra-se disponivel

para a comisséo de curativos da instituigao.
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Apéndice |

TERMO DE CONSENTIMENTO

O senhor (a) esta sendo convidado (a) a participar de um estudo entitulado “Uso do
curativo Bioativo em Pacientes com Feridas de Origem Multifatorial”. Este estudo
coordenado por mim, Rosemeire Simone Dellacrode Giovanazzi — enfermeira
COREN n° 73310, tem como objetivo tratar feridas com a utilizagdo de Curativos
Bioativos: Biogel, GelMIX e Biofibrin, elaborados e fornecidos pelo Laboratério de
Engenharia Celular — Setor de Producédo de Biocurativos — Faculdade de Medicina
de Botucatu, UNESP. Sua participacdo consiste em autorizar o tratamento de sua
lesdo (ferida) com a utilizagdo do Biocurativo, conforme protocolo de tratamento
descrito pelo laboratério de Engenharia Celular — Setor de Producao de Biocurativos
— UNESP; autorizacdo de utilizacdo de recurso de imagem (fotografias) para
acompanhamento da evolucdo do tratamento e uma coleta de amostra sanguinea
para exame laboratorial. Sua participacdo € voluntaria, livre de qualquer coagéo,
dependéncia, subordinacdo ou intimidacdo. Fica-lhe assegurado o0s seguintes
direitos: liberdade para interromper a participacdo em qualquer fase do estudo, no
momento em que julgar necessario. Também |Ihe é assegurado a confidéncia de
gualquer resposta quando ao senhor (a) for solicitado, assim como o sigilo de sua

identidade e de conhecer os resultados obtidos.

Eu,

, (ou responsavel pelo paciente, se for o caso), apos ter lido e entendido as
informacdes e esclarecido as minhas duvidas referentes a este estudo com a
enfermeira  Rosemeire Simone Dellacrode Giovanazzii, CONCORDO
VOLUNTARIAMENTE, em participar do mesmo. Declaro ainda que fui certificado de

gue os resultados obtidos poderéo ser utilizados em publica¢gdes e estudos futuros.

Data: ........ | . /2008.
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6.1.1- Assinatura do sujeito do estudo:

Endereco:

RG:

Pesquisador responsavel:

Para maiores esclarecimentos, entrar em contato com as pesquisadoras nos

enderecos eletronicos abaixo relacionados:

Profa Dra Rosana Rossi Ferreira (Farmacéutica e Orientadora Responséavel)
rossi@fc.unesp.br

Enfermeira Rosemeire Simone Dellacrode Giovanazzi
Endereco: Rua Antonio Romani, 163
Telefone: 3623 17 70

rsimone@amaralcarvalho.org.br
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Apéndice Il

Ficha de Cadastramento do Paciente

Paciente:

Idade:

Prontuario: Registro Geral: Data de Admisséo:

Fatores Patoldgicos
) Doenca Neoplasica () sim ( ) néo

II) Diagndstico de Base:

) HAS () sim ( )néo
IV) DM ( )sim ( )nao

V) Complicacdes:

VI) Medicacao de uso continuo: ( ) sim ( ) néo
Quais:
PA (braquial): * PA (membro inferior):

* |TB (indice tornozelo Braquial):

*Caso Ulcera venosa e/ou isquémica

Ha quanto tempo tem a ferida?

A ferida atual esta aberta ha quanto tempo?




108

VII) Caracterizacao lesional:

a) Etiologia da ferida:

b) Estd em tratamento quimioterapico? () sim ( )nao

Qual quimioterapico est4 usando?

Ha quanto tempo e frequéncia?

c) Grau de Estadiamento (perda tecidual):

( )Graul ( )Graull ( ) Graulll ( ) GraulVv

d) Tipo de cicatrizacao:

( ) 12 Intencéo () 228 Intencao () 32Intencao



@pendices 106

e) Localizacdo da Ferida:




f) Pé Diabético:

Avaliacao Clinica:

g) Caracteristicas da ferida:

Tamanho: Comprimento ( ) largura ( )
Profundidade: Formato: ( ) regular () irregular
Presenca de cavidades: () sim ( ) néo Sentido:
Presenca de tuneis: ( )sim ( )néo Sentido:

h) Régua utilizada para mensurar a ferida:

Iniciais do Paciente: Data;

/

[

Thivi ik Mdis " it oo Wi bl Do i’ o




i) Aspecto da Regiao Perilesional:

Presenca de Edema.................. ( )sim ( )néo
Dermatite Ocre.............coeeenees ( )sim ( )néo
Lipodermatosclerose .............. ( )sim ( )nao
Desidratagao ...........ceeeeeeeeeenn.. ( )sim ( )néo
Descamacao ............ccccevvvvvnnen. ( )sim ( ) néo
Hiperemia ........ccccccceiiiiinnnnns ( )sim ( ) nao
Dermatite ..........ccceevvvvvviiiiennnn. ()sim ( )nao

j) Fase do processo de cicatrizacao:

Fase Inflamatoria:

EXSudato: ......ceeevvviiiiiiiiiiis ( )amarelado ( )esverdeado ( ) acizentado
() amarelo-esverdeado ( ) sanguinolento
() serosanguinolento ( )claro
Odor: .o () sem odor () moderado () intenso
Quantidade de exsudato: ........ ( ) pequena ( ) moderada ( ) grande
Presenca de tecido necroético: () coagulacao ( ) liquefagao
( ) esfacelos () fibrina
Maturagéo

Intermediéria () proliferativa de reconstrucao ( ) proliferativa de re-epitelizacao

k) Pulso Pedioso: ( )Sim ( ) Nao

Pulso Popliteo: ( )Sim ( ) Nao
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|) Caracteristicas das unhas dos pés:

( ) atrofiadas ( ) atroficas () onicomicose

m) Dor: () presente ( ) ausente

Caracteristicas da dor:

Localizacao:

Escala visual de dor:

(TORRITESI e VENDRUSCULO, 1998)



VI Exames laboratoriais solicitados
() hemograma completo
() Imunofenotipagem eritrocitaria

( ) Outros:

IX) Procedimentos Técnicos:
a) Biocurativo Utilizado: ( ) Bio-Fibrin
() Bio-Fibrin plus

( ) MIX

b) Solucéo utilizada para limpeza do leito da ferida:

( ) Bio-Gel

( ) Bio-Gel plus

X) Orientacdo quanto atroca do curativo:
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XI) Observagdes:

carimbo e assinatura do responsavel

data: / /
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Apéndice Il

Paciente:

Orientacdo quanto a troca do curativo:

Retirar a atadura e a gaze de maneira delicada e se for necessario, umedecer a

gaze com SF 0,9% para facilitar a retirada.

Proceder a limpeza da ferida com SF 0,9%.

pY

Apés a limpeza, proceder a aplicacdo do Biocurativo ( Biofibrin ou GelMIX

UNESP/Botucatu) da seguinte maneira:

* Retirar o biocurativo do frasco utilizando espatula estéril ou outro material
compativel para retirada, desde que seja esteéril.

* Espalhar o Biocurativo em atadura de Rayon ou gaze, e aplicar esta atadura de
Rayon ou a gaze diretamente sobre a ferida (este sera o curativo primario)

* Cobrir com mais duas camadas de gaze e umedecer abundantemente com SF
0,9% e por cima destas, colocar gazes secas (este sera o curativo secundario).

* Terminar o curativo recobrindo com atadura de Crepe 10 ou 15 cm, ou com
compressa de gaze.

Observacao:

todo o procedimento deve ser realizado de maneira estéril.

utilizar mascara durante o procedimento (para evitar goticulas na ferida).

o curativo deve ser trocado a cada 24 horas, de preferéncia sempre no mesmo
horario.

O Biocurativo deve ser mantido de 2 a 8 graus na geladeira e retirado somente
quando for utilizar (evitar deixa-lo perto de alimentos).

0 paciente deve retornar ao servico do nosso hospital as quartas-feiras para
acompanhamento.

estimular o paciente a fazer repouso.

qualquer duvida, ligar para enfermeira Simone /UTI — Hospital Amaral Carvalho

0 14- 3602 12 55

Atenciosamente,

Enfermeira R. Simone D. Giovanazzi
COREN 73310
Data: /| 08
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Apéndice IV

Protocolo de Curativo Bioativo

1 - Objetivos:

1. 1 - Cuidar da ferida, promovendo a salude e o bem estar do paciente.

2 - Finalidade:

2.1. O curativo Bioativo € indicado para o tratamento de feridas de origem
multifatorial, exceto as feridas de origem arterial.

2. 2. Promover a cicatrizacdo das feridas.

2. 3. Cuidar e prevenir infeccoes.

2. 4. Resgatar qualidade de vida aos pacientes portadores de feridas.

3 - Materiais:

3.1. Soro Fisiologico a 0,9% 100 ml

3.2. Gazes

3.3. Material de curativo de 5 pecas.

3.4. Ataduras de crepe.

3.5. Curativos Bioativos: Biofibrin, Biogel e GelMix.
3.6. Luva estéril

3.7. Fita adesiva (micropore ou fita crepe).

4 - Método:

4.1. Retirar a atadura e a gaze de maneira delicada e se for necessario, umedecer
a gaze com S.F. 0,9% para facilitar a retirada.
4.2. Proceder a limpeza da ferida com SF 0,9% sob pressdo controlada (utilizar

agulha 40x12 no frasco do soro fisiolégico, ou utilizar seringa de 20 ml).



Ppendices 114

4.3. ApoOs a limpeza da ferida e a escolha do produto (Biofibrin, MIX ou Biogel)
baseado na orientacdo médica e no parecer da equipe de enfermagem, aplicar o

curativo Bioativo da seguinte maneira:

a) Cola de Fibrina (Biofibrin) ou Gel MIX:
- Espalhar o produto (Biofibrin ou GelMIX) sobre a atadura de Rayon ou gaze e

aplicar esta atadura diretamente sobre a ferida (este sera o curativo primario).

b) Gel de plaquetas (Biogel):
- Retirar do invélucro laminado, e aplicar diretamente sobre a ferida (este sera o

curativo primario).

4.4. Cobrir com mais duas camadas de gazes secas.

4.5. Umedecer abundantemente com SF 0,9%.

4.6. Cobrir com gazes secas novamente (este sera o curativo secundario).

4.7. Terminar o curativo recobrindo com atadura de crepe ou com compressa de
gaze, para promover a manutencao do meio umido.

4.8. Identificar o curativo: nome do profissional, data, horario.

4.9. Deixar o ambiente em ordem e realizar as anotacfes necessarias em

prontudrio.

5 - Observacfes Importantes:

5.1. Todo o procedimento deve ser realizado de maneira estéril.

5.2. Utilizar méscara durante o procedimento (para evitar goticulas na ferida).

5.3. O curativo com o Biofibrin ou GelMIX deve ser trocado a cada 24 horas.

5.4. O curativo com o Biogel podera ter sua troca realizada em até 4 dias, porém
este intervalo ira depender do tipo e do aspecto da ferida.

5.5. Os produtos destinados a confeccdo dos curativos Bioativos deverdo ser
mantidos sob refrigeragcéo entre 2 a 8 graus e devem ser retirados 15 minutos antes
da aplicagcdo no paciente, com o0 objetivo de atingirem temperatura préxima a

ambiente.
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COMITE DE ETICA EM PESQUISA
Fundaciao Hospital Amaral Carvalho

F UNDAGCGCAO Rua da Palmeiras, 116, Vila Assis — CHP [7.200-120 Jai / $P - 78 (014) 3602-1194 . Ramai - 1552

Parecer CEPFHAC - 19/08.

Protocolo de Estudo
“Uso do Curativo Bio-ativo em Pacientes com Feridas de Origem Multifatorial”,

Documentos avaliados:
v Projeto de Pesquisa completo.

Pesquisador Responsavel:
Autora: Rosimeire Simone Dellacrode Giovanazzi — Mestranda do Programa de pds-
graduagdo em Pesquisa e Desenvolvimento da UNESP - Botucatu; Enfermeira da Unidade

de Tratamento Intensivoe do Hospital Amaral Carvatho;
Orientadora: Dra. Rosana Rossi Ferreira - Professora do Programa de Pds-graduagao em

Pesquisa e Desenvolvimento da UNESP - Botucatu.

O Comité de Etica em Pesquisa da Fundagio Hospital Amaral Carvalho analisou
veufnan ordindria realizadda .6 dia L2 de uwna ue

. LN C e & J e B
0. GOLWTISIRGS ::prnu\..u.m AR TR

2008. Segque abaixo as consideragbes feitas no parecer consubstanciado elaborado pela
relatora Ana Claudia Ferrari dos Santos:

“Este estudo tem como foco a utilizagdo de biocurativos para tratamento de
feridas, pois estes promovem estimulacdo da neovascularizagdo e reepitelizagdo do tecido,
sendo indicados como tratamento de feridas crénicas.

Tem como objetive geral utilizar os biocurativos obtidos a partir de gel de
plaguetas (Biogel) e cola de fibrina (Biofibrin) nos portadores de feridas que estejam em
tratamento neste hospital. Serd criado também, um manual de orientagdo sobre curativos
para uso dos profissionais desta instituicéo.

Trata-se de um estudo descritivo e exploratorio que utilizard um instrumento
para acompanhamentos dos pacientes inclufdos, a partir dos sequintes critérios:

* Grupo 1 - pacientes portadores de ferida de natureza oncolégica

s  Grupo 2 - pacientes portadores de ferida de natureza ndo oncoldgica

Sera realizado nesta instituicdo e compreenderd o periodo de junho a setembro
de 2008. .

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) contempla as exigéncias
da resolugdo 196/96 da Conep, redigido em linguagem clara contendo informagoes sobre
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os curafivos e sobre a utilizagdo de imagem (fotografias) para acompanhamentc da
evolucdo do tratamento das feridas.

O projeto contém autorizagdo dos chefes das unidades, dos médicos
responsaveis de cada especialidade, do diretor técnice e do diretor clinico.

Ndo envolverd 6nus financeiro para a instituicdo.

Sugiro, portanto, que este projeto seja aprovado por este comité de ética em

pesquisa.”

Diante do exposto, manifestamo-nos pela aprovacao sem restricbes dos
documentos avaliados.

Informamos gque os referidos documentos sdo rubricados pelo colaborador do
CEPFHAC, Ricardo Augusto Sartori, e gue nenhum dos pesquisadores envolvidos no
estudo participou da votagac.

Aproveito para recordar-lhe do compromisso de enviar relatérios semestrais

referentes a evolugdo do estudo.

Jad, 03 de abril de 2008.

Dra. Claudia Teresa de Oliveira
Coordenadora dg-€omité de Etica em Pesquisa
Fundacgdo Hospital Amaral Carvalho
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