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Resumo

O Diabetes Mellitus (DM) é uma doenga cronica com um dos maiores indices de morbidade
e mortalidade no mundo, na qual o corpo nao produz insulina ou nao consegue empregar
adequadamente a insulina que produz. Ela é uma doenca que requer muita atencao, pois
pode se desdobrar em outros disturbios, como é o caso das neuropatias periféricas, que sao
as principais causadoras da doenca dos pés no Diabetes. A doencga esta relacionada com
o grupo de modificagoes que ocorrem no pé de pessoas acometidas pelo DM, derivados de
neuropatias, micro e macrovasculopatias. Essas tlceras afetam por volta de 50 milhdes de
pessoas no mundo e podem se suceder em amputacao de dedos, pés ou pernas, dependendo
da gravidade da lesao, o que diminui consideravelmente o bem estar do paciente e aumenta
o risco de morte precoce. Nesse contexto, o RAPHA© é uma tecnologia inovadora de
otimizacao do processo de neoformagao tecidual, e se mostra como uma alternativa para
os tratamentos de tlceras da doenga pé diabético. Seu funcionamento se da através da
acao conjunta de dois componentes, o dispositivo de LED emissor de luz vermelha de
baixa intensidade e a biomembrana de latex, ambos com caracteristicas e propriedades
capazes de induzir a regeneracao e neoformacao tecidual. Com o intuito de melhorar
a qualidade de vida desses pacientes, este trabalho tem como propésito elaborar uma
versao preliminar da documentacao principal de incorporacao de tecnologias junto ao SUS,
requerida pela CONITEC no seu processo de incorporacao de novas tecnologias em satde.
Aqui também serao analisados, do ponto de vista de incorporacao para aplicabilidade e
andlise da CONITEC, dados colhidos da Terceira Pesquisa Clinica feita com o RAPHAO,
utilizando fungoes da Statistic and Machine Learning Toolbox do software Matlab. Esta
pesquisa clinica se trata de um estudo randomizado comparativo duplo cego aplicado
em tulceras da doenga dos pés no Diabetes associando a biomembrana derivada do latex
natural (Hevea Brasiliensis) e o equipamento emissor de luz de LEDs de comprimento de
onda variado (4504+20nm a 636+20nm). Desta forma, as anélises corroboram a validagao
da eficicia de uma maior taxa regeneracao tecidual utilizando a tecnologia RAPHAQO,
quando comparado com o protocolo atual utilizado no SUS no tratamento das tlceras da

doencga dos pés no Diabetes.

Palavras-chaves: RAPHA©; Neoformacao Tecidual; LED; Pé Diabético; Latex; Bioma-
terial; Incorporagao de Tecnologia; SUS; CONITEC; Matlab; Complexo Industrial.






Abstract

Diabetes Mellitus (DM) is a chronic disease with one of the highest rates of morbidity
and mortality in the world, in which the body does not produce insulin or is unable to
properly use the insulin it produces. It is a disease that requires great atention, as it can
develop into other disorders, such as peripheral neuropathies, which are the main causes
of diabetic foot disease. This disease is related to the group of changes that occur in the
foot of the DM patient, derived from neuropathies, micro and macrovasculopathies. These
ulcers affect around 50 million people worldwide and can ensue into fingers amputation,
feet or legs, depending on the severity of the injury, which decreases considerably the
well-being of the patient and increases the risk of early death. In this context, RAPHAQ,
which is an innovative technology for optimizing the tissue regeneration process, and shows
itself as a possibility for a diabetic foot disease ulcers treatment. Its operation occurs
through the joint action of two components, the low intensity red light emitting LED
device and the latex biomembrane, both having characteristics and properties capable of
inducing tissue regeneration and neoformation. In order to improve the life quality of
these patients, this undergraduate thesis aims to prepare a preliminary version of the
main documentation for technologies incorporation with SUS, required by CONITEC in its
process of assimilation of new health technologies. Here will also be analised, from the point
of view of incorporation for applicability and analysis of CONITEC, data collected from
the Third Clinical Research carried out with the RAPHAQ®, using functions of the Statistics
and Machine Learning Toolbox from Matlab software, in which was applied a randomized
double blind comparative study to diabetic foot disease ulcers associating the biomembrane
derived from natural latex (Hevea Brasiliensis) and the light emitting equipment of varied
wavelenght (450 + 20nm to 636 + 20nm) LEDs. Analysis which corroborates with the
validation of the higher rate of tissue regeneration effectiveness using RAPHA technology,

when compared to the current protocol used in SUS for diabetic foot ulcers treatment.

Key-words: RAPHA; Tissue Neoformation; LED; Diabetic Foot; Latex; Biomaterial;
Technology Incorporation; SUS; CONITEC; Matlab; Industrial Complex.
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1 Introducao

Em busca de orientacdo para o Trabalho de Conclusao de Curso em Engenharia
Eltronica da Universidade de Brasilia-Faculdade do Gama, no inicio do ano de 2020 a
dupla chegou até a Profa. Dra. Suélia de Siqeuira Rodrigues Fleury Rosa, que propds
algumas possibilidades de trabalho com temas diretamente ligados ou nao aos seus pro-
jetos de pesquisa ja em andamento. Dentro das possibilidades houve a oportunidade em
dar continuidade em mais uma etapa do Projeto RAPHAO, Equipamento Médico Assis-
tencial Mével de Neoformacao Tecidual aplicado a pacientes que desenvolvem tlceras nos
membros inferiores provenientes de complicagoes do Diabetes Mellitus. Projeto este que
busca acelerar o processo de neoformacao tecidual das tlceras utilizando a combinacao
de membrana de latex natural e luz de LEDs de baixa intensidade na cor vermelha, e
que teve seu inicio em 2008 com a tese de doutorado em Engenharia Elétrica da Profa.
Dra. (Rodrigues 2008), onde é feito um estudo de desenvolvimento de dispositivo cons-
truido a base de latex natural extraido da seringueira Hevea Brasiliensis, que auxilia no

tratamento da obesidade a partir do controle de fluxo de substancias no esofago.

Dentre as sugestoes de continuidade do projeto, foi optado por dar inicio na cons-
trucao de documentacao necessaria para submissao do RAPHA® ao processo de incorpo-
racao de tecnologia em satiide no Sistema Unico de Satde junto ao ente publico responsavel
por tal tarefa, a CONITEC. Tal documentacao corresponde a chamada Avaliacdo de Tec-
nologias em Saude (ATS), ferramenta utilizada pelo Ministério da Saiude (MS) que auxilia
o gestor na tomada de decisao politica no processo de alocagao de recursos em novas tecno-
logias em saude baseado em evidéncias cientificas, estudos clinicos e estudos economicos
a fim de garantir assisténcia médica eficiente a todos os usuérios do Sistema Unico de
Saide (SUS), dentro dos limites de recursos do MS (Ministério da Satde 2009).

1.1 O que é a CONITEC

A Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias no SUS (CONITEC) assis-
tida pelo seu Departamento de Gestao e Incorporagao de Tecnologias e Inovagao em Satude
- DGITIS (departamento que compoe a Secretaria Executiva/SE da comissao) tem a fun-
cao de assessorar o Ministério da Satde (MS) nos processos de incorporagao, exclusao ou
alteracao de tecnologias em satude disponibilizados pela rede SUS, assim como na consti-

tuigao ou alteracao de protocolos clinicos ou de diretrizes terapéuticas (CONITEC 2015).

A comissao foi criada a partir da sansdo da Lei n® 12.401 (Brasil 2011), do dia
28 de abril de 2011, e dispoe sobre a assisténcia terapéutica e a incorporacao de tecno-

logia em satde no ambito do SUS. Esta lei acrescenta os Arts. 19-M ao 19-U a Lei n°
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8.080 de 19 de setembro de 1990 (Brasil 1990) (que regula o SUS), onde definem critérios,
prazos e responsabilidades para a incorporacao, exclusao e alteragao de novos produtos,
procedimentos e medicamentos ao SUS, assim como a criagdao ou alteracao de protocolos
clinicos ou diretrizes terapéuticas. Desta forma, a responsabilidade é conferida ao Ministé-

rio da Saude (MS) sob a supervisao da Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias

(CONITEC) no SUS.

Em busca de maior agilidade, transparéncia e eficiéncia nos processos de pedidos
de incorporagao de novas tecnologias, a nova lei estipula um prazo de 180 dias (a partir
da data de submissdo do pedido) para tomada de decisdo pelo plenario da comissao,
sendo possivel uma prorrogacao de mais 90 dias, e leva em consideracao as evidéncias
cientificas sobre eficacia, acuracia, efetividade e a seguranca da tecnologia proposta, com
autorizagao prévia de uso pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), bem
como uma avaliagdo econémica comparativa dos custos em relacdo com as tecnologias ja

incorporadas.

O Decreto n® 7.646 (Casa Civil 2011), de dezembro de 2011 é a norma executiva
que dispoe sobre a composic¢ao, as competéncias e o funcionamento interno da CONITEC,
e também sobre o processo administrativo para incorporagao, alteracao ou exclusao de
tecnologias em saude pelo SUS. No seu Art. 5° fica formalizada que a estrutura de

funcionamento da CONITEC é composta por: Plenario e Secretaria-FExecutiva.

O Plenério é responséavel por emitir os relatorios e pareceres conclusivos que ser-
virdo de assessoria ao Ministério da Satude para incorporagao, alteracao ou exclusao de
tecnologias em saude, e na constituicao ou alteragao de protocolos clinicos e diretrizes te-
rapéuticas e na atualizagdo da Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME),
incluidos no Decreto no 7.508 de 28 de junho de 2011 (Presidéncia da Republica 2011).
Tal plenario é constituido de treze membros com direito a voto, sendo deles: sete repre-
sentantes das secretarias do Ministério da Saide; um membro da Agéncia Nacional de
Satude Suplementar (ANS); um membro da ANVISA; um membro do Conselho Nacional
de Satde (CNS); um membro do Conselho Nacional de Secretarios de Satde (CONASS),
um membro do Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Satide (CONASEMS); e

um membro do Conselho Federal de Medicina (CFM) especialista na érea.

A Secretaria-Executiva é composto pelo Departamento de Gestao e Incorporacao
de Tecnologias e Inovagdo em Satde (DGITIS) que se responsabiliza por dar suporte
administrativo aos membros do Plenario, verificando previamente a conformidade da do-
cumentacao e das amostras apresentadas, providenciando a submissao das matérias para
consulta publica (a pedido do Plenério), e sistematizando as informagoes que servirao de

subsidio para a execucao das atividades dos membros do Plenario.

A documentacao de abertura de processo administrativo para a incorporacao de

tecnologia em saude e a constituicdao ou alteracao de protocolos clinicos e diretrizes tera-
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péuticas no ambito do SUS devera ser protocolada na Secretaria-Executiva da CONITEC,
contendo: formulario integralmente preenchido, de acordo com o modelo estabelecido pela
CONITEC; ntimero e validade do registro da tecnologia em satide na ANVISA; evidéncia
cientifica que demonstre que a tecnologia pautada é, no minimo, tao eficaz e segura quanto
aquelas disponiveis no SUS para determinada indicagdo; estudo de avaliagdo econdmica
comparando a tecnologia pautada com as tecnologias em satude disponibilizadas no SUS;

amostras de produtos.

Apobs emissao do parecer conclusivo pelo Plenario da CONITEC, a Secretaria-
Executiva submete o requerimento a consulta publica pelo prazo de 20 dias, podendo
ser de 10 dias a depender da urgéncia da matéria. Concluido o relatéorio da comissao,
a Secretaria-Executiva encaminha o processo para o secretario da Secretaria de Ciéncia,
Tecnologia e Insumos Estratégicos do MS (SCTIE/MS) que podera solicitar realizacao de
nova consulta publica ou nao. A partir da publicagdo da decisdo de incorporar tecnologia
em saude, ou protocolo clinico e diretriz terapéutica no Didrio Oficial da Uniao (DOU),

as areas técnicas terao prazo maximo de 180 dias para efetivar a oferta ao SUS.

1.2 Fluxo de Incorporacdo de Tecnologias em Sadde

O fluxo de incorporacao de tecnologias em saide seguido pela CONITEC, se da
com as etapas descritas na Figura 1 por meio da Secretaria-Executiva e Plenario da

comissdo, além do secretario da SCTIE do MS.
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Secretario da SCTIE Conitec (SE) realiza Secretario da SCTIE
avalia se havera audiéncia publica se o avalia relatdrio, decide e
audiéncia publica Secretario da SCTIE publica no DOU
solicitar
Figura 1 - Fluxo de incorporacio de tecnologias pela CONITEC. Fonte:

(CONITEC 2015).

1.3 Estagio atual do RAPHAO

Hoje, o RAPHAO tem seu Relatério Final submetido a CONEP (Comissao Na-

cional de Etica em Pesquisa), comissao ligada ao CNS que avalia os aspectos éticos das
pesquisas que envolvem seres humanos no Brasil. Desta forma, a Comissao elabora e atu-
aliza as diretrizes e normas para a protecao dos participantes de pesquisas e coordena o
Sistema CEP/Conep. Além disso, tem-se inicio, com este trabalho, a construgao de uma
documentacao de pedido de incorporagao de tecnologia em saiide no SUS com base nos

manuais de construcao dessa documentacao oferecidos pela CONITEC.

Com intuito de apresentar uma sequéncia cronoldgica de eventos do dispositivo
médico assistencial RAPHA©, com base nas varias etapas de pesquisas, avaliagoes e sub-

missoes, realizadas até o atual momento, foi desenvolvida a seguinte linha do tempo:

Novembro 2008 - Tese de Doutorado em Engenharia Elétrica pela Universidade de

Brasilia - Desenvolvimento de um sistema fisico de controle de fluxo esofagiano para o
tratamento da obesidade - S. de S. R. F. Rosa.

Agosto 2010 - Artigo publicado em congresso VI CONEM - Desenvolvimento de

uma palmilha para pé diabético com controle de pressao (Reis e Rocha 2010).
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Agosto-Dezembro 2013 - Primeira Pesquisa Clinica no Centro do Pé Diabético -

Hospital Regional de Taguatinga (HRT) - Pesquisa realizada com 10 participantes sepa-
rados em Grupo Controle (GC), 4 participantes, e Grupo Experimental (GE), 6 partici-

pantes.

Dezembro 2013 - Tese de Doutorado em Engenharia Elétrica pela Universidade

de Brasilia - Sistema indutor de neoformagao tecidual para Pé Diabético com circuito

emissor de luz de LEDs e utilizacao do latex natural (Reis 2013).

Janeiro 2015 - Artigo publicado em congresso 23rd ABCM International Con-
gress of Mechanical Engineering - Comparative analysis of the use of natural latex cus-
tom insole in diabetic foor treatment through biomedical evaluation in static examination
(Nunes et al. 2015).

Junho 2015 - Artigo publicado em IntechOpen - Use of Natural Latex as a Bio-
material for the Treatment of Diabetic Foot - A New Approach to Treating Symptoms of
Diabetes Mellitus (Rosa et al. 2015).

Marcgo 2016 - Artigo publicado em Research on Biomedical Engineering - A system

for treatment of diabetic foot ulcers using LED irradiation and natural latex (Nunes et al. 2016).

Agosto 2016 - Processo de patente de inovagao - BR 10 2016 019963 8 - Adesivo
Microperfurado Fabricado em Latex, Associado a Fontes Luminosas do tipo LED para

Aplicagao Direta em Processos Inflamatorios Humanos Internos e Externos.

Dezembro 2016 - Assinaturas das Parcerias entre Ministério da Saude e Universi-
dade de Brasilia - TED’s 128 e 129/2016.

Maio 2017 - Segunda Pesquisa Clinica em Sala do Pé Diabético - Hospital Regional
da Ceilandia (HRC) - Pesquisa realizada com 15 participantes dividios em Grupo Controle
(GII), que utiliza protocolo do SUS com 5 participantes, e Grupo Experimental (GI e GIII)
que utilizam o RAPHAQ©, sendo GIII com 5 participantes que realizaram o tratamento
de forma autonoma. Nessa pesquisa os pacientes foram acompanhados por um periodo 6

semanas.

Junho 2017 - Artigo publicado em Atas CIAIQ 2017: Investigacao Qualitativa
em Engenharia e Tecnologia - Pesquisa e inovagao na produgao de tecnologia em satde:

interagbes metodoldgicas com pesquisa qualitativa (Rosa e Domingues 2017).

Novembro 2017 - Validacao do protocolo padrao de confeccao das laminas de bio-

material latex e inicio da producao em série.

Margo 2018 - Ensaio com Ratos. Avaliagao da resposta sistémica e interagoes da

fototerapia (LED “s) associada a diferentes formulagoes do biomaterial latex nos tecidos.

Marcgo 2018 - Aperfeicoamento do hardware e software do equipamento RAPHA®©®
para produgao de lote piloto com BPF (Boas Praticas de Fabricagao).
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Maio 2018 - Artigo publicado em Journal of Diabetes Research, Hindawi - Charac-
terization of the Cicatrization Process in Diabetic Foot Ulcers Based on the Production of
Reactive Ozygen Species (Delis et al. 2018).

Novembro 2018 - Tese de Doutorado em Ciéncias e Tecnologias em Satude da Fa-

culdade de Ceilandia da Universidade de Brasilia - Pesquisa e Inovagao em Satde: contri-
buigoes da Satde Coletiva para o desenvolvimento e producao de tecnologia no contexto
do pé diabético (M.F.F.Rosa 2018).

Novembro 2018 - Notificagoes a ANVISA-REBEC refegerentes as Pesquisas Clinica
2013 e 2017.

Fevereiro 2019 - Artigo publicado em Annals of Biomedical Engineering - Regene-
ration of Diabetic Foot Ulcers Based on Therapy with Red LED Light and a Natural Latex
Biomembrane (Rosa et al. 2019).

Marco 2019 - Artigo publicado em Journal of Diabetes Research, Hindawi - Ewvi-

dence in Practice of Tissue Healing with Latex Biomembrane: Integrative Review (Rosa et al. 2019).

Abril-Outubro 2019 - Terceira Pesquisa Clinica iniciada em 01 de abril e finalizada

em 30 de outubro, realizada no Hospital Regional do Gama (HRG) com 47 participantes,
e no Hospital Regional da Asa Norte (HRAN) com 26 participantes, totalizando 73 par-
ticipantes e 113 lesoes analisadas. Nessa pesquisa os pacientes foram acompanhadas por

um periodo de 90 dias.

Novembro 2019 - Artigo publicado em Satide Debate - Desenvolvimento de tecno-

logia dura para tratamento do pé diabético: um estudo de caso na perpectiva da satude
coletiva (M.F.F.Rosa S.M.F. Guimaraes e Rosa 2019).

Setembro 2020 - Fechamento do banco de dados referente a Tecerira Pesquisa

Clinica e inicio das anélises estatisticas.

Abril 2021 - Relatério Final submetido para apreciagao junto ao CEP/CONEP.

1.4 Estrutura do Trabalho

A documentacao necessaria para pedido de incorporagao de tecnologia em satide no
SUS, para avaliagao da CONITEC, é composta por: Oficio; Documentagao do proponente;
Formulério de submissao; Documentacao principal; Estudos cientificos; Artigos em lingua

estrangeira.

Desta forma, este trabalho visa a construcao da Documentacao Principal exigida
pela CONITEC, que deve conter:

1. Descrigao da doenga/condigao de saude relacionada a utilizagdo da tecnologia;
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2. Descricao da tecnologia;

3. Descricao das evidéncias cientificas da tecnologia comparada a(s) ja disponibili-

zada(s) no SUS (Revisao Sistematica ou Parecer Técnico-Cientifico);
4. Estudo de avaliagdo economica na perspectiva do SUS;
5. Anaélise de impacto or¢camentario;
6. Referéncias bibliograficas;
7. Anexo (copia da bula ou instrucdo de uso aprovada na Anvisa).
Nesta etapa nao serao abordados os itens 04 e 05 da Documentagao Principal

devido a falta de valores concretos para a producao em escala do RAPHA®. Estes estudos

serao substituidos, respectivamente, por:

o Analise de dados do dispositivo RAPHA®©, onde serao analisados os dados clinicos

colhidos na Terceira Pesquisa Clinica;

o Conclusao, onde sera discutido a eficacia do tratamento de tlceras de Pé Diabético
com o uso do RAPHAQ;

1.5 Objetivo Geral

Desenvolver uma primeira versao da documentacao principal de incorporacao de
tecnologia ao SUS, para apreciacao via demanda interna, requerida pela CONITEC re-
ferente ao equipamento médico assistencial RAPHA©®, que propoe uma otimizacdo no
processo de neoformagao tecidual em tratamentos de tlceras causadas pela doenca dos

pés no Diabetes.

1.5.1 Objetivos Especificos
Dessa forma, sdo definidas as etapas especificas do projeto, seguem:
o Coletar e analisar o historico das pesquisas realizadas a respeito da tecnologia

RAPHAO;

e Analisar a documentacgao das diretrizes metodologicas da CONITEC e formular a
pergunta de pesquisa aplicando a estratégia PICO a fim de elaborar um PTC para
a submissao do RAPHAQ;

o Desenvolver scripts de simulacao e analise dos dados clinicos a respeito do RAPHA©

utilizando a Statistic and Machine Learning Toolboxr do software Matlab;
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1.5.2 Justificativa

O presente trabalho justifica-se devido a alta demanda por novas tecnologias que
reduzam os gastos e o tempo de tratamento de tlceras de pessoas acometidas pela doenca
dos pés no Diabetes. Destaca-se também a utilizacao do dispositivo em domicilio que
possibilita o usudrio a evitar os transtornos que envolvem sua locomoc¢ao aos espacos
convencionais de assisténcia médica. Além disso, o RAPHA® é um projeto inovador e
plural que conta com a colaboragao de dezenas de pesquisadores das mais variadas areas,

desde sua concepcgao até hoje em dia.
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2 O Diabetes Mellitus

O Diabetes Mellitus é um distirbio enddcrino metabdlico que é particularizado por
niveis elevados de glicose no sangue resultante de defeitos na fabricacao de insulina, ou
seja, o organismo tem dificuldade em controlar os niveis de glicose do sangue, mantendo-
os sempre acima do normal. A glicose é obtida por meio dos alimentos que ingerimos
diariamente. Eles sao a nossa principal fonte de energia. Ja a insulina, tem como principal
papel promover a entrada de glicose para as células do organismo de forma que ela possa
ser aproveitada para as diversas atividades celulares. A falta da insulina ou um defeito
na sua acgao resulta em acimulo dessa glicose no sangue, o que ¢ conhecida como hiper-
glicemia. A hiperglicemia crénica do diabetes esta relacionada a prejuizos a longo prazo,
disfungao e faléncia de diferentes 6rgaos, em particular coracao, rins, vasos sanguineos,

olhos e nervos (Association et al. 2013).

A fisiopatologia do diabetes depende do tipo da doencga, mas, no geral, envolve
disturbios nos mecanismos responsaveis pelas concentragoes plasmaticas de glicose no
sangue.(Guelho e al. 2013) O DM pode ser dividido em dois principais grandes grupos, o
chamado Diabetes do tipo 1 e o Diabetes do tipo 2. Porém, existe outros tipos caracte-
risticos de diabetes devido a outras causas, por exemplo, distirbios genéticos na acao da
insulina, disttirbios genéticos na fungao das células (3, doengas do pancreas exécrino (como
fibrose cistica), estimulado por drogas ou produtos quimicos (como no tratamento de HIV
/ AIDS ou ap6s transplante de 6rgaos) e a diabetes mellitus gestacional (mulher identifi-
cada pela primeira vez ao longo da gravidez com hiperglicemia, com niveis glicémicos san-

guineos que nao alcangam os critérios diagndsticos para DM.).(Organization et al. 2009)

O DM do tipo 1 é causado por uma doenga autoimune, reacdo em que o sistema
imunolégico do corpo ataca as préprias células do pancreas responsaveis pela fabricacao
de insulina, impedindo assim que o 6rgao possa executar a sua func¢ao corretamente. Com
i$s0, 0 corpo produz muito pouco ou nenhuma insulina (Rosa et al. 2018). Os fundamentos
deste processo destrutivo nao sao totalmente compreendidos, mas uma provavel causa é
que uma associagao de suscetibilidade genética (conferido por um grande niimero de genes)
e um estimulo ambiental, como uma infeccao viral, pode despertar essa reacao autoimune.

Toxinas ou alguns aspectos dietéticos podem também estar envolvidos.

J& no diabetes tipo 2, a hiperglicemia origina-se da insuficiéncia das células do
corpo de responder totalmente a insulina, um tipo de condi¢do chamada de "resisténcia
a insulina". Nesta condi¢ao, o hormonio é ineficiente e, no decorrer do tempo, pode le-
var a uma producao inadequada de insulina como resultado da falha nas células beta

pancredticas em acompanhar a demanda fabricagao (Williams et al. 2020).
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O DM tem sido a maior causa de amputagoes nao traumaticas, ele é responsavel
por cerca de 85% dos casos e se desdobra principalmente no que se define como tlcera
de doenga dos pés no Diabetes (Pendsey 2010). Esta doenga é caracterizada pelo grupo
de modifica¢oes que ocorrem no pé de pessoas acometidas pelo DM, derivados de neuro-
patias, micro e macrovasculopatias. Por causa de mudangas biomecénicas que acarretam
as deformidades hd um grande acréscimo da vulnerabilidade a infeccdo. E considerado
um gravissimo problema e com repercussoes muitas vezes devastadoras diante dos resul-
tados das ulceracoes, que sao capazes de implicar em amputacao de dedos, pés ou pernas
dependendo da gravidade da lesao (G et al. 2001).

As complicacoes da doenga dos pés no Diabetes e dos membros inferiores, que
afetam por volta de 40 a 60 milhdes de pessoas com o DM no mundo todo, sdo uma
significativa fonte de comorbidades em pessoas que sofrem com diabetes. Vale destacar,
as lesoes da doenca arterial obstrutiva periférica (DAOP), que é caracterizada por bloqueio
aterosclerotico progressivo das artérias dos membros inferiores afetando aos poucos, de
forma divergente, a qualidade de vida dos pacientes e aumentando o risco de morte precoce
(Santos et al. 2015).

As lesoes frequentemente decorrem de traumas e geralmente se agravam com in-
fecgoes e gangrenas, ocasionadas por falhas na evolucdo da cicatrizacao as quais acar-
retam em amputacoes, quando nao se implementa um tratamento precoce e adequado
(Sobhani et al. 2014). Um método nao invasivo e de fécil realizagdo, que pode fornecer
informagoes importantes para o diagnéstico, prognostico e acompanhamento de pacientes
com DAOP é o indice tornozelo braquial(ITB), calculado pela razao da pressao sistélica
da artéria braquial direita ou esquerda (o maior valor) com a presséo sistélica das artérias
maleolares tibial anterior ou tibial posterior (o maior valor). Esse método possui algumas
vantagens como: baixo custo, realizavel por médicos nao especialistas treinados adequa-
damente, necessita somente de um esfigmomanometro e sonar Doppler ou estetoscopio.
(Bimbato et al. 2018)

Essa doenga tem como complicagoes a redugao da sensibilidade (neuropatia) e da
perfusdo sanguinea (vasculopatia). Os pés sdo umas das primeiras regices do corpo a serem
afetadas por essa falta de sensibilidade. Pacientes que apresentam este problema perdem
o principal mecanismo de protecdo do corpo, a dor, e ficam susceptiveis a desenvolver
feridas nos pés. Devido a circulagao sanguinea comprometida, as feridas tomam proporgoes
alarmantes, e o controle e as cicatrizagoes tornam-se mais dificeis (Gomes et al. 2021).
Além disso, a perda de sensibilidade torna o paciente vulneravel aos traumas triviais,
sendo porta de entrada das bactérias, que ocasiona infecgoes silenciosas e graves, caso nao

sejam tratadas precocemente (Nunes et al. 2016).

Essas complicagoes neurovasculares, como por exemplo a neuropatia diabética,

leva o corpo a induzir a vasodilatacao venosa produzindo areas de alta pressao nas re-
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gides da cabeca dos metatarsos, calcanhar dedos do pé e acarretam em alteragdes na sua
biomecanica normal. E de vital importancia identificar estas areas usando medidores de
pressao, a fim de prevenir lesoes nos pés, através do uso de palmilhas personalizadas para

redistribuir as areas das regioes de elevada pressao plantar durante a marcha do paciente.

Uma vez que os pacientes com pés diabéticos sao acometidos por graves defici-
éncias no processo cicatricial, o processo de regeneracao tecidual tem sido amplamente
estudado e abordado em diferentes linhas de pesquisa com o objetivo de otimiza-lo, abran-
gendo aspectos diversos como, fisiopatologia, fatores de risco, drogas anti-inflamatorias e
substancias quimicas que possam interagir com a cicatriza¢ao. Entre estes recursos, ha
dois métodos que tém auxiliado na cicatrizacao de feridas por meio de seus efeitos cica-
trizantes: a LEDterapia de baixa intensidade e a utilizacao do latex natural derivado da

seringueira Hevea brasiliensis.

A neuropatia diabética ainda é um comorbidade subdiagnosticada. Ao se apresen-
tar de forma enganosa com indicios e sintomas inespecificos pode assemelhar-se a outras
doencas e passar de forma despercebida enquanto se estabelece. Mesmo quando existe um
cenario sintomatico, menos de um tergo dos médicos identifica a neuropatia diabética ou
debate com seus pacientes (Bezerra 2018). Ainda ndo foram encontradas técnicas ideais
para o tratamento e prevencao desta patologia. Além disso, ha um amplo espago para

novas pesquisas e descobertas nesta area.

2.1 Classificacao Internacional de Doencas - CID

A Classificagao Internacional de Doengas e Problemas Relacionados & Satude (tam-
bém denominada como Classificacao Internacional de Doengas - CID 10) é um protocolo
estatistico que engloba e estrutura os mais variados sintomas e doencgas conhecidos pelo
homem, que é dividido em categorias ou grupos, sendo uma das mais relevantes ferramen-
tas epidemiolodgicas do dia a dia médico. Elaborada pela Organizacao Mundial da Satde
(OMS), tem como funcao central observar a prevaléncia e ocorréncia de doengas, por meio
de uma sistematizacdo universal das enfermidades, sinais e sintomas, queixas, causas ex-
ternas para ferimentos, problemas de satde publica e circunstancias sociais, apresentando
um cenario amplo do contexto em satude dos paises e suas populagoes, o que permite um

melhor didlogo e compreensao entre os diversos profissionais da satide.

Os trabalhos para a elaboracao da CID-10 iniciaram em 1983 e foram acordados na
43% Assembleia Mundial de Satde. Os integrantes da assembleia usaram a classificacao,
pela primeira vez, em 1994. O nimero 10, ao lado da sigla, refere-se a versao do documento
e possui validade até 1 de janeiro de 2022, momento em que sera trocada pela décima-
primeira versao. Embora a CID pretendesse ser uma classificacdo de relevancia mundial,

apenas 27 paises a usam oficialmente. O Brasil introduziu essa classificacdo em 1996
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(Grassi e Laurenti 1998).

Seu procedimento se dd4 em uma organizacao hierarquica de conceitos. Portanto,
grupos maiores incluem conceitos mais especificos. Ela é separada em 22 capitulos, que
associam doengas com caracteristicas semelhantes e o agrupamento é feito por categorias,
que sao simbolizadas por uma letra e dois digitos. Em um proximo grau, ha subcategorias

em que ¢ acrescentado um ntmero de 0 a 9.

Aqui, vale ressaltar o capitulo IV que relaciona as doencas endécrinas, nutricionais

e metabdlicas entre os codigos E00 e E35, em que a Diabetes Mellitus estd inserida nos
codigos de E10 a E14 e é dividida da seguinte maneira:

o EI10 - Diabetes mellitus insulinodependente

o E11 - Diabetes mellitus nao-insulinodependente

o E12 - Diabetes mellitus relacionado com a desnutricao

o E13 - Outros tipos especificados de diabetes mellitus

o E14 - Diabetes mellitus nao especificado

Onde cada categoria (de E10 a E14) tem subcategorias onde sdo acrescentados nimeros

de 0 a 9 em seu codigo de referéncia, caracterizadas da seguinte maneira:

o Exx.0 - Diabetes mellitus - com coma

o Exx.1 - Diabetes mellitus - com cetoacidose

o Exx.2 - Diabetes mellitus - com complica¢oes renais

o Exx.3 - Diabetes mellitus - com complicac¢oes oftalmicas

o Exx.4 - Diabetes mellitus - com complica¢des neurolégicas

o Exx.5 - Diabetes mellitus - com complicac¢oes circulatérias periféricas
o Exx.6 - Diabetes mellitus - com outras complicagoes especificadas

o Exx.7 - Diabetes mellitus - com complica¢bes multiplas

o Exx.8 - Diabetes mellitus - com complica¢oes nao especificadas

o Exx.9 - Diabetes mellitus - sem complicacoes

Portanto, ressalta-se que o eixo de estudo do dispositivo RAPHA©, numa pers-
pectiva mais geral, estd inserido na categoria de E10 a K14 sobre a Diabetes mellitus, e
em uma perspectiva mais especifica, na subcategoria ".5"que representa as complicagoes

circulatorias periféricas provenientes da Diabetes mellitus.
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2.2 Perfil Etnico dos Pacientes

O uso das expressoes etnia e raga tem sido empregadas como variaveis estatisticas
e epidemiolégicas em um conjunto de pesquisas no ambito da saide. No entanto, essa
tematica tem sido ponto central de forte debate. Vivéncias prévias na histéria da huma-
nidade de racismo, preconceito e eugenia, além da recorrente disparidade de qualidade e
ingresso de cuidados torna esse um ponto sensivel para debate (Burchard et al. 2003). H&
uma acentuada preocupacgao quanto ao uso indevido desses elementos em estudos médi-
cos. Preocupacao essa relacionada aos perigos sociologicos ligados a classificagdo em que

haja uma preferéncia na escolha do tratamento referente as semelhancas e perfis raciais.

E aconselhado que estudos cientificos ndo usem etnia/raca como aspectos epide-
mioldgicos, exceto quando hé provas de sustentagao bioldgica, cientifica, ou socioldgica
que possa fundamentar seu uso (Rivara e Finberg 2001). Entretanto a utilizacdo desses
aspectos simplifica o reconhecimento de subgrupos com um mais elevado risco de doen-
cas, distingue graus de condigoes de risco, identifica defasagens no acesso e qualidade ao
sistema de saude e indica eventuais desigualdades de resposta a um dado tipo de farmaco.
Além do mais, a investigacdo desses pontos pode fornecer significativas pistas da atribui-
¢do dos genes e do meio que estao inseridos os mecanismos de desenvolvimento de uma

doencga.

O emprego da etnia/raga tem sido considerado em uma parcela consideravel de
estudos de doengas complexas, cronicas e prevalentes, como o Diabetes Melitos. Na popu-
lagao adulta, os indices de predominio do DM tém atingido niimeros da ordem de 40% na
populacdo indigena norte-americana e de 20% na populacao de origem japonesa, tanto nos
EUA, quanto no Brasil. Na populagao negra, hé indicios de que a ocorréncia do DM esta
crescendo mais do que na populagao branca, em que nos ultimos 30 anos esse crescimento
foi triplicado, ao passo que duplicou na populac¢ao branca. Nos EUA, o predominio do DM
¢é 1,4 vezes mais elevado na populagao negra do que na populacao branca. Essa incidéncia
mais elevada é relacionada ao DM tipo 2. Enquanto no DM tipo 1, a prevaléncia inclina-se

a ser entre 2 a 4 vezes menor em comparagao a populagdo branca (Group et al. 1995).

Um estudo populacional feito no Brasil entre 1987-1989, nos cidadaos entre 30-69
anos de idade, nao foram notadas diferencas no predominio de DM entre negros e brancos
(Malerbi e Franco 1992). Foi visto nessa andlise que a populagdo negra apresentava uma
taxa de escolaridade inferior quando comparado as demais etnias, e uma menor presenca
de diagnéstico prévio do DM, provavelmente elucidando desigualdades socioeconomicas
que sao importantes entre os negros e os brancos, isso é refletido no ingresso aos servicos
de saude. Além do mais, foi constatado que a obesidade tinha uma maior frequéncia entre
os negros do que nos brancos (40% vs. 36%), com uma menor desigualdade na populagao

etaria mais jovem, com 30-39 anos (35% em negros e 20% em brancos). Explicitando com
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isso um consideravel fator de risco para o DM e doenca cardiovascular, em idade mais
precoce, entre a populagao negra. Entretanto, é preciso salientar que no Brasil nao ha
uma rigorosa divisao entre a populagdo por cor/etnia, associada a isso uma alta taxa de
miscigenacao e percepcao de cor, afetada pelo aspecto fisico, influéncia social e pelo trago

regional de sociedade, por exemplo (Franco 1996).

Os dados relativos a incidéncia de complicagdes cronicas do DM, relacionando
a populagdo negra com a branca, sao poucos e os elementos existentes indicam para
uma maior prevaléncia na populagdo negra. Essa alta tem sido atribuida a uma maior
frequéncia de controle metabdlico inapropriado e a um maior coeficiente de hipertensao.
Sendo a ultima um fator relevante para a manifestacdo de complicagdes vasculares do
DM e parece ocorrer com mais frequéncia em negros com diabetes do que em brancos
(Horan e Lenfant 1992).

Outro fator que pode distinguir o DM da populagao negra em relacao a branca esta
relacionado a uma menor presenca de DM no histérico familiar entre os negros do que entre
os brancos (19,4% e 26,7% para homens, e 22,2% e 31,5% para mulheres, respectivamente).
Essa menor frequéncia deve-se eventualmente, a uma menor expectativa de vida, a um
maior numero de desmembramento familiar e a uma maior dificuldade no acesso a servigos

de satde entre os negros, do que acertadamente a diferengas étnicas (Satide 2001).
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3 Descricao da Tecnologia

O RAPHA® é um método inovador que otimiza o processo de regeneracao tecidual
de tlceras em pessoas com doenca dos pés no Diabetes. E composto pela acio conjunta e
simultanea de dois componentes independentes: o dispositivo de LED emissor de luz ver-
melha de baixa intensidade (componente fototerapico) e a biomembrana de ldtex, ambos
possuindo caracteristicas e propriedades capazes de induzir a regeneracao e neoformacgao
tecidual a partir de sessoes didrias de 35 minutos de duracao. No tratamento, o dispositivo
de LEDs entra em contato somente com a biomembrana de latex e nao toca na pele do

paciente.

A fototerapia, principio utilizado no tratamento RAPHA®© a partir da luz de LEDs,
interage em cada uma das fases do processo de regeneracao tecidual, proporcionando res-
postas positivas em cada uma delas (65). Na fase inflamatoéria ocorre a fotobiomodulagao
celular, ou seja, ao mesmo tempo em que se reduz o nimero de células inflamatoérias
(Carvalho 2001), estimula-se a sua funcionalidade para produzir fatores de crescimento
(Whelan et al. 2001), iniciando assim a segunda fase, denominada de proliferativa. Nesta
segunda etapa, ocorre a formacao de vasos sanguineos pela fotoestimulacao das células
endoteliais (Kipshidze et al. 2001), e proliferacao de fibroblastos e consequente deposigao
de coldgeno (Reddy e Enwemeka 2001), colaborando para a maior formagao do tecido de
granulagdo e para a efetiva contracao da ferida. Na tltima fase do processo de reparacao
ocorre a remodelagao do tecido, que consiste na reorganizacao dos vasos sanguineos e das
fibras de coldgeno (Reddy 2003).

Os LEDs (Light-Emitting Diode) sdo diodos semicondutores que quando submeti-
dos a uma corrente elétrica emitem luz incoerente, que interagem bem com as células da
pele (Rigau 1994), e podem ser utilizados para fototerapia com comprimentos de onda que
variam de 405nm (azul) a 940nm (infravermelho). Na pele, a luz vermelha (A = 636nm
+ 20nm) emitida por LEDs auxilia na multiplicacdo celular enquanto que a luz azul (A
= 470nm =+ 20nm) possui acdo bactericida (Dover e Arndt 1989).

Algumas vantagens do uso de LEDs em fototerapias de regeneragao tecidual:

« Por ser uma fonte de radiagdo incoerente, o LED emite luz em varios comprimentos
de onda numa determinada faixa , dependendo da cor da luz emitida pelo mesmo

(Moreira 2009), assim, aumentando a abrangéncia de atuacao da LEDterapia.

e A quantidade de energia fornecida pelos LEDs nao é suficiente para danificar o
tecido vivo, porém ¢ suficiente para estimular uma resposta em nivel celular por

parte do corpo, auxiliando no processo de cura das feridas do paciente.
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o A dispersao de luz gerada pelo LED atinge uma superficie maior, isso resulta em

um tratamento mais rapido. O uso do LED ¢é seguro, proporciona uma suave e eficaz
entrega de energia luminosa, e de um maior rendimento energético por unidade de

area, em um dado periodo de aplicacao (Corazza 2005).

3.1 Equipamento (hardware + software)

O equipamento de LED ¢ um dispositivo mével, com volume de até 350 cm?, que

possibilita maior facilidade no transporte e manuseio por profissionais de saide e pelo

paciente, e é composto por dois sistemas: hardware e software.

O hardware do RAPHA® é um circuito emissor de luz de LEDs constituido pelas

seguintes partes e pecas:

. Carcaca superior fabricada em plastico ABS PA757 na cor branca com acabamento

acetinada;

. Carcaca inferior fabricada em policarbonato PC 241R transparente com acabamento

brilhante;

. Placa de circuito eletrénico constituida por: um microcontrolador CC2640R2F; um

conjunto de 40 LEDs na cor vermelha; um gerenciador de carregamento da bateria
MCP73831/2; um pino retratil (pogo pin); um buzzer; uma porta micro USB tipo
B; um LED de sinalizagdo na cor vermelha; um LED de sinalizacao na cor verde e

um LED de sinalizagdo na cor azul;

. Bateria de polimero de litio L202 (10-34-50) de 3,7V recarregavel e com circuito de

gerenciamento de carga/descarga;

. Cabo USB para recarregamento;
. Fonte de 5V para carregamento de baterias;

. Bandagem elastica em algodao auto adesiva para fixacao do dispositivo ao corpo do

paciente;
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Figura 2 — Vista superior e frontal do equipamento de LED. Fonte: BioEngLab.

A seguranca elétrica do dispositivo emissor de luz LED esta em conformidade com
a RDC n° 27, de 21 de junho de 2011, com a norma NBR IEC 60601-1 (seguranca elétrica)
e com a norma NBR IEC 60601-1-2 (compatibilidade eletromagnética). E todos os testes
fisico-quimicos necessarios para garantir a qualidade do funcionamento do aparelho foram
realizados, garantindo o desenvolvimento e a utilizacdo de um aparelho eficiente, seguro e
facil manuseio. Com relacao a temperatura de operacao, o equipamento foi projetado para
funcionar normalmente em temperatura ambiente, sem expor o usuario a temperaturas
superiores. Nao sofre interferéncias de radiacao eletromagnéticas provenientes de outros
dispositivos. E a iluminac¢ao do ambiente nao interfere no tratamento, podendo assim ser

utilizado em ambientes com pouca iluminacido ou nenhuma, sem interferir no tratamento.

Alguns cuidados de uso com Dispositivo de LED:

» Deve ser guardado em local seco e arejado.

o Um pano macio, umedecido com alcool deve ser usado para a limpeza, seguido de

uIn pano seco.

o Materiais abrasivos ou dgua jamais devem ser usados, pois estes poderao compro-

meter o funcionamento do aparelho.

» Recomenda-se que evite impactos ao equipamento, pois estes podem danificar in-

ternamente seus componentes e causar mal funcionamento.

e Recomenda-se que o equipamento seja acondicionado em locais onde a umidade
ambiente nao seja superior a 90% e que nao seja colocado em contato direto com

liquidos, devido ao risco de danificar o equipamento.

O software desenvolvido no microcontrolador PIC16F4A possui o objetivo de aci-
onar a matriz de irradiancia do LED durante o tempo definido de 35 minutos, este tempo

pode ser reprogramado no aparelho. Enquanto a placa de irradiancia esta trabalhando, ha
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um LED que fica piscando indicando o funcionamento do equipamento, quando o tempo

de funcionamento se esgota o buzzer emite um alerta sonoro indicando o fim.

3.2 Biomembrana de latex

O latex de borracha natural é um liquido de aspecto leitoso obtido da seringueira
brasileira Hevea Brasiliensis. E um sistema coloidal que compreende 50% de 4gua, 30-
45% de particulas de borracha (cis-1,4-poliisopreno) e 4-5% de constituintes nao-borracha
(como proteinas, lipidios e carboidratos) (Neves-Junior et al. 2006). Deste material natu-
ral é confeccionado uma membrana adesiva que atua nos tecidos humanos através da sua
capacidade de indugao de angiogénese e neoformacao tecidual, sendo um material que nao
causa danos, nao ¢ rejeitado pelo organismo, nao apresentando toxidade e possui baixo
indice de manifesta¢oes alérgicas. Também obtém sucesso em outras areas da medicina,
como no processo de cicatrizacao de tlceras flebopéaticas, arteriais e diabéticas e em areas

queimadas do corpo (Rippel 2005).

O processo de fabricacao da biomembrana foi realizado no Laboratério de Tecno-
logia Quimica da Universidade de Brasilia (LATEQ - UnB) seguindo as Normas Regu-
ladoras do Governo Brasileiro e o latex utilizado originou-se de arvores clonadas, de um
mesmo fornecedor e com certificacdo de extracao controlada. Para diminuir a quantidade
de proteinas naturais (responsaveis por possiveis reacoes alérgicas) do latex, o composto
é agitado durante 10 minutos a temperatura ambiente (24 °C) em um agitador magnético
em alta velocidade, e em seguida, é centrifugado por 6 minutos a 4000 rpm. O composto
resultante é depositado, utilizando uma seringa de 5 ml, em uma placa de Petri de vidro e
colocada em uma capa de secagem e esterilizagao (Fanem-31SE) a uma temperatura de 45
°C durante 30 minutos. O processo foi repetido até a biomembrana atingir uma espessura
de 0,5 mm, conforme verificado com um paquimetro digital (Absolute Mitutoyo, 150 x
0,01 mm, modelo 500-196-30b com certificado de calibragdo). Em seguida, a amostra é
armazenada em um ambiente com aproximadamente 37 °C (temperatura corporal média),
controle de umidade relativa do ar e mantido sob iluminacao artificial constante para que
a vulcanizacao se estabilize por 24 horas. Apds este processo, furos de aproximadamente
2 mm em didmetro sao feitos para permitir a liberacao de exsudato (secregao) enquanto
a biomembrana permanece na tlcera. Por fim, a amostra foi esterilizada com o6xido de
etileno, embalada em papel cirirgico, datado com vida util de 30 dias, e rotulado com

armazenamento, instrugoes de uso e descarte (Rosa et al. 2019).
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Figura 3 — Biomembrana de latex. Fonte: BioEngLab.

Entre os beneficios do latex, ainda é possivel destacar o fato de apresentar baixo
custo e facil aquisi¢ao. Por ser um material vegetal nao existe a preocupacgao com possivel
transmissao de virus patogénicos para o homem como os das hepatites B e C e HIV, pois

nao necessitam de “células doadoras humanas” (Oliveira 2003).

Neste caso, utilizou-se a biomembrana natural do latex como um curativo alter-
nativo para o tratamento de tlceras cutaneas, eficaz, econdmico, de facil manuseio e com
capacidade de acelerar a cicatrizacdo. Além disso, possui um potencial desbridante e neo
angiogénico, o que torna o processo cicatricial dindmico e rapido, fundamental na cicatri-

zagao de ulceras de pacientes diabéticos (Frade 2004).






45

4 Parecer Técnico Cientifico

O Parecer Técnico Cientifico (PTC) é uma ferramenta de resposta rapida baseada
em evidéncias cientificas sobre a intervencao proposta, que tem como principal funcao
dar suporte a gestao na tomada de decisdao em questoes de satide, como na avaliagao
de novos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Em que, para o inicio
da sua construgao, se faz necessaria a elaboragdo uma pergunta de pesquisa que dard

direcionamento na busca das evidéncias cientificas, e que sera obtida a partir da estratégia
PICO (Ministério da Satude 2014).

PICO é um acrénimo para Populagao, Intervengao, Controle e Outcome (ou Desfe-
cho) e se refere a uma estratégia pratica para a obtencao de evidéncias cientificas robustas
que vao corroborar com as demandas tratadas em cada trabalho a partir da construcao
de uma pergunta de pesquisa. Essa pergunta é levantada a partir da identificagdo da po-
pulagao alvo do tratamento, o tratamento de intervencao que esta sendo proposto, o trata-

mento atualmente utilizado, e os resultados esperados a partir da intervengao(Santos 2007).

4.1 Estratégia PICO

A tabela 1 apresenta os quatro componentes da estratégia PICO utilizada para

concepgao do PTC e da pergunta de pesquisa.

Populacao Pessoas acometidas pela doenca dos pés no Diabetes.
Intervencao | Uso da biomembrana de latex natural em conjunto com equipamento de luz de LEDs.
Comparagao Protocolo SUS, que realiza a limpeza da tlcera e faz aplicacao de coberturas.
Desfecho Aceleracdo da reconstituicao epitelial.

Tabela 1 — Identificacao dos pontos do acronimo PICO. Fonte: Autoria propria.

A partir da ferramenta PICO, chegou-se a seguinte pergunta de pesquisa: "O equi-
pamento RAPHA®O, constituido por biomembrana de latex natural e luz de LEDs, pode
otimizar o processo de neoformagao tecidual em tlceras de pessoas acometidas pela do-
enca dos pés no Diabetes, comparando-o com o protocolo SUS, que realiza limpeza das

tlceras seguido de aplicagdo de coberturas, como espuma de prata e alginato?"

4.1.1 Populacao

Ulceras provenientes da doencga dos pés no Diabetes sao bastante recorrentes, e
em paises em subdesenvolvidos, estima-se que 1/4 dos pacientes que sofrem com diabetes

vao adquirir ao menos uma tlcera no pé no decorrer da sua vida (Boulton et al. 2005).
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Segundo um dos poucos estudos em que é estimado o impacto econémico das hos-
pitalizagoes ocasionadas pela doenca dos pés no Diabetes feito no Brasil, ha 6,48 milhoes
de brasileiros que sofrem com a diabetes tipo 2. E por volta de 323.000 desses brasilei-
ros, a cada ano, manifestam tlceras nos pés e cerca de 97.200 necessitam ser internados
como consequéncia. Ocorrem aproximadamente 46.300 amputacoes de membros e 12.400
Obitos como resultado da doenca dos pés no Diabetes no Brasil. Estima-se que o gasto
anual relativo a essas internagoes hospitalares gira em torno de US $264 milhdes e a
despesa com pacientes que sofrem amputacao é de aproximadamente US $128 milhoes
(Rezende et al. 2010).

Observa-se que as tlceras e amputacoes decorrentes da doencga dos pés no Diabetes
sdo mais presentes em paises de média para baixa renda (Moxey et al. 2011). Porém, evi-
déncias epidemioldgicas relativas a essa comorbidade ainda sao escassas. O Estudo Coope-
rativo Brasileiro de Ulcera, Neuropatia Periférica Grave e Amputacao (Parisi et al. 2016),
realizado de 2012 a 2014 no Brasil, analisou 1.055 pessoas com diabetes com interesse de
juntar dados sobre a situagdo atual da doenca dos pés no Diabetes no Brasil. Onde as
principais caracteristicas clinicas e epidemioldgicas dos participantes do estudo podem ser

observadas, na seguinte tabela:

Variavel Média%
Idade 57,7

Género (feminino/masculino)  58,6/41,4

Etnia
Branco 53,8
Preto 18,4
Pardos 20,8
Asiaticos 7,0
Classificacao de Risco do Pé
Pé sem risco 37,8
Neuropata 33,7
[squémico 8,5
Neuroisquémico 20
Regiao do brasil

Sul 18,9
Sudeste 38.9
Centro oeste 3,4
Nordeste 39,8

Tabela 2 — Caracteristicas clinicas e epidemiolégicas dos participantes. Fonte: Adaptado
de (Parisi et al. 2016).

4.1.2 Intervencao

O RAPHA® é um equipamento que utiliza os principios de fototerapia com a

combinagao do equipamento emissor de luz LED de baixa intensidade na cor vermelha e da
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membrana de latex, ambos possuindo caracteristicas e propriedades capazes de induzir a
regeneracao e neoformagcao tecidual, para tratamento complementar de tlceras acometidas
nos membros inferiores em pacientes com doenca dos pés no Diabetes. Pela simplicidade
do uso do equipamento, o RAPHA©® é pensado como uma alternativa de tratamento
domiciliar, onde os pacientes podem receber um treinamento de manuseio e uso pelos
agentes de saiide que ja o acompanham para que possam realizar o tratamento por conta
prépria, com visitas ao posto de satide para acompanhamento de evolucao das tlceras. O
protocolo de tratamento adotado pode ser observado nos fluxogramas das Figuras 4 e 5

abaixo.

Fasel Fase |

Anamnese do paciente Cadastro de informacgdes

Avaliacio da 4rea do paciente em
ulcerada plataforma moével

Figura 4 — Fase de entrevista, cadastro e exame fisico do paciente. Fonte: BioEngLab.

Fase lll

Fase lll _ E m
Limpeza da drea ase

ulcerada - Enfaixar ou fechar

conforme lamina de |atex Assistén . local de forma

protocolo alamina de latex apropriada com
orientado pela __ . lamina de latex
equipe de satde Troca didria 35 min -

diariamente

Fase Il Utilizacio de luvas

pelo paciente ou

domicilio
procedimento

Figura 5 — Fases do protocolo de tratamento utilizando o RAPHA®O. Fonte: BioEngLab.

Instrugoes de uso e de cuidados com o equipamento RAPHA®© sao descritos, res-

pectivamente, nos quadros dos anexos C e D.

Estudos como esse tem o objetivo viabilizar um tratamento que visa uma melhor
qualidade de vida para os pacientes, e além disso, impacta diretamente nos custos e
gastos em saude. Os custos que envolvem os recursos empregados em praticas terapéuticas,
programas ou servico de satide. E os gastos, que englobam os valores pagos para a aquisi¢ao

de bens e servigos. Dessa forma, se faz necessaria, sempre que concebivel, a utilizagao de
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novas tecnologias no SUS néao s6 para um tratamento mais adequado, mas também para

diminuigao dos valores gastos nesse processo (Rosa et al. 2018).

Dessa forma, foi observado dois estudos que abordam os custos provenientes de
lesoes da doenca dos pés no Diabetes. O primeiro, um estudo clinico realizado entre abril e
novembro de 1999, no conjunto hospitalar de Sorocaba, com 23 participantes, com idades
entre 39-80 anos em que todos os participantes sofriam com DM do tipo 2. O tempo médio
de internacao dessas pessoas foi de 14 dias, com custo médio por volta de R$1.004,59 e em
24% delas foi superior a R$2.000,00. No grupo de diabéticos que sofreram amputacao de
coxa ou perna, ocorreu uma despesa complementar por volta de R$1.900,00 com préteses
por paciente, que atrelado as despesas médias de internacao (R$1.004,59), atingiria um
custo médio de R$3.000,00 (Milman et al. 2001). J& no segundo estudo realizado em 2015,
foi feito uma andlise descritiva documental que averiguou o custo da internagdo de 21
pacientes diabéticos que passaram pelo processo de amputacao dos membros inferiores
em um hospital publico do Parand. Entre os participantes, 57,1% eram mulheres e 42,9%
eram homens, com idades entre 40 a 90 anos. A média de tempo de internacao foi de
14 dias por paciente. O custo gerado para o hospital foi de R$ 99.455,74; com um preco
médio por paciente de R$ 4.735,98 (Silva et al. 2015). Dessa forma, percebe-se que o
emprego de novas tecnologias, aliada a devida prevencao e ao tratamento precoce sao
otimas alternativas para diminuir os custos com tratamento e aumentar a qualidade de

vida dos pacientes.

4.1.3 Controle
4.1.3.1 Classificacdo da Ulcera

Segundo o Manual do Pé Diabético disponibilizado pelo Ministério da Saide em
2016 (Saude 2016), as feridas devem ser avaliadas quanto a localizacdo anatdmica, tama-
nho (4rea [cm?]/ didmetro [cm]/profundidade [cm], observando presenca de exposicao de
estruturas profundas como Gssea e tenddes), tipo/quantidade de tecido (se hé granulagao,
epitelizagao, esfacelo ou necrose), presenga de exsudato (quantidade, aspecto e cor), as-
pectos das bordas/margens da ferida, aspecto da pele perilesional e presenga de sinais de

infeccao.

Ainda segundo o Manual do Pé Diabético (Satde 2016), existem vérios sistemas
de classificacao de feridas nesta patologia, porém ha certa dificuldade em comprovar a
superioridade de uma classificacao sobre outra devido ao baixo niimero e baixa qualidade
de estudos que avaliam a validade e a reprodutibilidade dessas classificacbes. Entao, o
critério de escolha leva em conta trés fatores: simplicidade, aplicabilidade e ampla utili-
zagao na populacao. Desta forma, sdo seguidas as diretrizes da Associagao Canadense de
Diabetes de 2013 e as diretrizes britanicas para Problemas do Pé Diabético do National

Institute for Health and Care Excellence (Nice) de 2015, que recomendam o uso do Sis-
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tema de Classificagdo de Ferida Diabética da Universidade do Texas (University of Texas
Diabetic Wound Classification System). Neste sistema, a classificagdo é feita em relagdo

ao Estagio e Grau de acordo com a tabela abaixo:

. Grau
Estagios 0 I i T
= . Fori
L,esao pré- ou . erida Penetra Ferida penetra
pos-ulcerativa Feriada tendao ou
A . , Nno 0SSO OU nas
completamente | superficial capsula . -
1 . articulagoes
epitelizada articular
B Infecgao Infecgao Infeccao Infecgao
C [squemia [squemia [squemia Isquemia
D Infeccao e Infeccao e Infecgao e Infeccao e
isquemia isquemia isquemia isquemia

Tabela 3 — Classificacao da Universidade do Texas. Adaptado de (Armstrong 1998).

4.1.3.2 Tratamento Recomendado

Dentre os principais cuidados a respeito do tratamento da doencga dos pés no
Diabetes, vale ressaltar os explicitados nos quadros dos anexos A e B do Manual do Pé
Diabético (Satde 2016). Onde o primeiro quadro apresenta a classificagdo de acordo com
a categoria de risco e os cuidados recomendados para o tratamento, ja o segundo refere-se
ao tratamento tépico das ulceras cronicas de acordo com o tipo de tecido e exsudato da
ferida, onde ¢ relacionado cada tipo de ferida com a devida conduta a ser tomada para o

tratamento.

De acordo com o manual (Saide 2016), é preciso levar em conta que algumas
acoes devem ser adaptadas as diferentes realidades em que estdo inseridas determinadas
populagoes, observando os protocolos locais e os insumos disponiveis nos servigos de satde
da Rede de Atengao a Satde, especialmente na Atencao Bésica (AB). O protocolo padrao

geralmente adotado pelas Unidades de Satide percorrem o seguinte fluxograma:

Fase | Fase |

Anamnese do paciente Cadastro de informacdes

Avaliacdo da area do paciente em
ulcerada plataforma mavel

Figura 6 — Fase de entrevista, cadastro e exame fisico do paciente. Fonte: BioEnglLab.
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Fase Ill Fase Il Fase Il
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protocolo padrao
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Saude (Espuma
protocolo da protocolo da

equipe de saude equipe de salde

Fase Il

Visita a Unidade
de Saude

Especializada de Prata e

Alginato)

Figura 7 — Fases do protocolo de tratamento padrao utilizado pela Unidade de Satude.
Fonte: BiokEngLab.

Tais aspectos nao sao fixos e devem ser ajustados ao individuo, saindo de um ponto
de vista mais amplo que compreenda o cenario em que vive o paciente seja no aspecto
social, econdmico, cultural, temporal, familiar, quanto no que se refere a atividades da
vida diaria, tais quais o trabalho e lazer. Atingindo assim, os aspectos inerentes a patolo-
gia e aos seus desdobramentos. A estratégia terapéutica deve ser, sempre que praticavel,
compartilhada, promovendo assim responsabilidade do paciente com seu autocuidado e es-
timulando sua autonomia, bem como considerando o suporte social necessario e disponivel
(Satde 2014).

4.1.4 Desfecho

Espera-se a cicatrizacao completa da tlcera em todos os tratamentos. O tempo
de cicatrizacao pode variar em funcao de diversos fatores tais como: extensao da tulcera;

estado de contaminagao; e localizacao da tlcera.

Os resultados obtidos até o momento mostram que o tempo de cicatrizagao pode
variar entre 02 (duas) e 07 (sete) semanas. A obtengdo desses resultados depende do
seguimento as recomendagbdes que ajudam na cicatrizacao, tais como: repouso; uso de

calcado de descarga ou calcado adequado; e autocuidado com a tlcera.

Essas recomendacgoes, se seguidas podem auxiliar enormemente na redugdo do

prazo de cicatrizacao.
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4.2 Revisao Sistematica

Foi realizada uma busca por revisoes sistematicas do equipamento RAPHA®, no
qual foram encontrados dois trabalhos cientificos que auxiliaram na investigacao de evi-

dencias do uso do dispositivo na cicatrizacao.

A primeira, que pode ser observada na tabela 10 no Apéndice A, trata a respeito
da utilizacdo da fototerapia na cicatrizacdo das tlceras. Em que, dispondo da base de
dados Scielo, Lilacs, PubMed, Bireme, Medline foram empregados os seguintes descritores
nas publicagoes em um periodo entre 2009 a 2018: “diabetes mellitus”, “pé diabético”,
“processo de cicatrizacao tecidual”, “fototerapia”, “RAPHA”. Os critérios de inclusao
aplicados foram as publicagoes completas; publicados e indexados nas bases de dados
citadas no periodo de 2009 a 2018; e de acesso livre. Ja os critérios de exclusao foram
artigos publicados antes de 2008; que nao possuiam resumo; publica¢oes que nao estavam

relacionando a fototerapia como tratamento de cicatrizacao.

A segunda revisao sistematica, que pode ser vista na tabela 11 no Apéndice B,
trata acerca da aplicacdo da biomembrana de latex para cicatrizagao das tlceras. No
qual, utilizando da base de dados Bireme, Lilacs, Burns, Medline, PubMed e Scielo foram
aplicadas as seguintes palavras chaves nas publicagcoes em um periodo entre 2000 e 2016:
"cura", "diabetes mellitus', "feridas"e "biomembrana de latex". Os parametros de inclusao
usados foram as publicagoes na integra; ter sido publicado e/ou indexado nessas bases de
dados no periodo de 2000 a 2016; e que abordaram as questoes do uso da biomembrana
derivada do latex da seringueira Hevea brasiliensis; e sendo de livre acesso. J4 os para-
metros de exclusao foram artigos publicados antes de 2000; artigos que nao abordaram a
biomembrana derivada do latex da seringueira (Hevea brasiliensis); artigos que apresen-
tavam questoes relacionadas ao DM que nao se correlacionavam com a LBM; e aqueles
que discutem questoes relacionadas a cicatrizacao e feridas sem o uso da Biomembrana
de Latex.
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5 Analise de Dados do Dispositivo RAPHAO

Serao analisados os dados colhidos da Terceira Pesquisa Clinica, estudo rando-
mizado comparativo duplo cego aplicado em tlceras diabéticas de membros inferiores
utilizando associacdo de biomembrana derivada do latex natural (Hevea Brasiliensis) e
equipamento emissor de luz de LEDs de comprimento de onda variado ( = 450 + 20nm
a = 636 + 20nm). A metodologia de aplicagao foi similar a um curativo para ulceras
diabéticas em membros inferiores conforme diretrizes de tratamento no SUS, porém com
os agentes cicatrizantes derivados do latex natural e equipamento emissor de luz de LEDs
(equipamento RAPHA®). O periodo de avaliagdo de cada participante do estudo foi de
90 (noventa) dias consecutivos. Foram avaliados 73 participantes e 113 tlceras diabéti-
cas de MMII (Membros Inferiores) de dois centros coparticipantes: Hospital Regional do
Gama (HRG) e Hospital Regional da Asa Norte (HRAN), divididos em dois protocolos
comparativos. Todos os pacientes envolvidos tiveram boa evolugao clinica de suas lesoes

em MMII e sem eventos adversos graves ao longo da execuc¢ao do estudo.

No protocolo aplicado no HRG, participaram 47 pacientes com total de 79 lesoes
avaliadas divididos em dois grupos: Grupo Controle (GC) — protocolo padrao SUS; e
Grupo Experimental (GE) — protocolo RAPHA® com LEDs na cor vermelha ( = 636 +
20nm). O Grupo Controle (GC) — cobrir a area total da ferida com a cobertura priméria
apropriada para o tipo de tecido da lesdao alginato ou espuma de prata; a troca deste cura-
tivo é feita a cada 5 dias no centro de pesquisa. Trocar diariamente o curativo secundario.
E o Grupo Experimental (GE) — cobrir a ferida com o adesivo derivado do latex natural,
posicionar o circuito emissor de luz de LED, que devera ser envolvido por filme plastico
e posicionado direto no local por 35 minutos. A troca do adesivo deve ser diaria, seguida

pela aplicagao da luz.

Ja no protocolo aplicado no HRAN, participaram 26 pacientes com total de 34
lesoes, com o foco de comparar qual comprimento de onda aplicado dentro da faixa de: A =
450 4+ 20nm a A = 636 + 20nm, promove resultado no processo de cicatrizagao. O Grupo
Controle (GC) — 5 participantes da pesquisa que receberam os curativos e tratamento
do protocolo SUS, realizado pela equipe de saude especializada no Hospital Regional
da Asa Norte (HRAN), no Ambulatério de Diabetes, 2 vezes na semana. Ja o Grupo
Experimental (GE1V, GE2Am, GE3Az) — 5 participantes para cada grupo, totalizando
15 participantes da pesquisa que receberam a biomembrana e o tratamento luminoso
oriundo do equipamento emissor de luz de LEDs nas cores verde (A = 500nm), amarelo (A
= 580nm) e azul (A = 470nm). O Grupo Experimental (GE1V, GE2Am, GE3Az) realizou
o protocolo de tratamento de forma auténoma ou com auxilio de familiar, diariamente,

de acordo com o que for estabelecido no projeto pesquisa, na residéncia do participante.
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Estes participantes também receberam visitas de membros do projeto de pesquisa, com a
presenca de um enfermeiro da equipe, 2 vezes por semana em sua residéncia e teve que ir
ao Hospital Regional da Asa Norte (HRAN), no Ambulatério de Diabetes, para avaliagdo
da equipe de satude de 15 em 15 dias. A troca do curativo foi feita a cada 24 horas,
esse periodo de troca se faz necessario para que haja a nova aplicagao da fototerapia —
e que nao haja contaminacao e preservacao da qualidade da bioestimulacao aplicada. O
equipamento emissor de luz de LEDs é posicionado sobre a biomembrana de latex, por

35 minutos e o periodo de avaliacao foi de 90 (noventa) dias consecutivos.

5.1 METODOLOGIA DE ANALISE

As analises quantitativas aqui descritas buscam uma observacao comparativa do
processo de cicatrizacdo entre os participantes desta pesquisa clinica que fizeram uso do
tratamento com o RAPHA®© em relagdo aos participantes que utilizaram o protocolo ja

utilizado pelo SUS na regiao do DF.

A base de dados utilizada nas analises é constituida da Ficha Clinica de 113 parti-
cipantes da Terceira Pesquisa Clinica com o RAPHA®. Dessa base foram filtrados alguns
objetos de interesse de analise, como: idade dos participantes, género, etnia, IMC, taba-
gismo, regiao da ferida, areas inicial e final da ferida (medidos com auxilio do software
de processamento de imagens ImageJ), tipo de tratamento (cor do LED utilizado ou tra-
tamento controle), e um indice de fechamento percentual da ulcera (FPU, baseado nas
dreas da ferida)!. Esse processo gerou uma nova tabela de dados ("Tabela 1'da Figura 8)

que sera inserida no software Matlab.

) A%100
FPU(%) = 100 — (A )

Foi optado trabalhar com o software Matlab, por se tratar de uma das princi-
pais ferramentas de modelagem matematica, analise de dados e simulacgao utilizadas na
engenharia. Nele, existem diversas bibliotecas (toolboxes) que podem ser utilizadas em di-
ferentes campos, tanto na esfera académica quanto na profissional, como as bibliotecas de
equacgoes diferenciais, estatistica, processamento de sinais, financas entre outras. Dentro
do ambiente Matlab, foi sugerido o uso da Statistic and Machine Learning Toolbox como
ponto deste trabalho devido as suas ferramentas de andlises de grande volumes de dados
extraidos de tabelas, como as em formato "xIxs’. Essa toolbox também fornece funcoes e

aplicagoes de descri¢ao, analise e modelagem de dados dentro da plataforma.

LFPU = Fechamento Percentual da Ulcera.
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As andlises feitas a seguir classificam os participantes da pesquisa clinica em grupos
que cruzam informagoes do tipo de tratamento com as informagoes dos outros objetos
contidos na "Tabela 1'. Tais grupos sao criados utilizando a fungao ’findgroups()’, que
recebe dois argumentos: objeto de interesse; e objeto que contém o tipo de tratamento;
e retorna trés arrays: um com a representagao numérica (valores inteiros) de cada grupo

detectado; e outros dois arrays contendo o nome de cada grupo de amostras.

Apés criagao dos grupos, é utilizada a funcao ’splitapply()’, também presente na
toolbox, que possibilita a realizagdo de operagdes numéricas como desvio padrao, médias
e contagem dentro de cada um dos grupos caracterizados pela funcao descrita anterior-
mente. Essa fungao recebe trés argumentos: operacao numérica; objeto da "Tabela 1"que
se deseja separar em grupos; array de valores inteiros que representam os grupos de
amostras; e retorna um array com valores da operacao escolhida referente a cada grupo
de amostras. Por fim, foram utilizadas as fungoes ‘plot()’, 'stem()’ e ’table()” para gerar
duas formas de visualizagoes graficas dos dados (grafico de linha e grafico de sequéncia
discreta, respectivamente) e uma tabela que unifica as informagoes extraidas do processo.
O processo aqui descrito pode ser visualizado no fluxograma da Figura 8 e um exemplo

de c6digo no apéndice D.

Base de dados

'Ficha_Clinica....xIxs"

Statistic and Machine Learning

Matlab Toolbox

' , - \ ‘plot()’, Graficos de linha e de
findgroups(A,B) ]—»[ splitapply(C,D,E) [ 'sten?()' ]*—»
A -> objeto da C->-mean-,

Tabela 1. -std-,-numel- ‘table() | o | Tabelas

B -> objeto D-> objeto

corLED da Percent da

Tabela 1. Tabela 1.
E-> grupos
numéricos
(obtido no
processo
anterior).

planilhaTesteV2.xIxs"

—»| ‘readtable(Dados)’ ]—>

Tabela 1

Figura 8 — Fluxograma do processo de obtencao dos resultados analisados. Fonte: Autoria
propria.

52 ANALISE 01 - Relaciona a Cor do LED com a Faixa Etaria.

Foi observada uma média de fechamento das tlceras para o grupo de controle de
62,1% para a faixa etaria de adultos(individuos com idade entre 20 até 59 anos), e para
a faixa etéria de idosos uma média de fechamento de 45,2% (individuos de 60 anos em
diante).

Para o grupo tratado com a luz LED na cor vermelha foi observada uma média
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de fechamento da tlcera de 73,1% na faixa etdria de adultos e 78,9% na faixa etdria de

idosos. Como pode ser observado no grafico da Figura 9.
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Figura 9 — Gréfico crescente de porcentagem da média de fechamento da ferida em relacao
a grupos de Faixa Etaria-LED. Fonte: Autoria propria.

Na Tabela 4 é possivel visualizar os dados obtidos da analise da média de fecha-
mento das tlceras referente a cor do LED e faixa etaria dos pacientes, bem como seus

respectivos desvios padroes e quantidade de amostras de cada grupo.

CorLED Faixa Etaria Meédias de Fechamento(%) Desvio Padrdo Numero de Amostras

Amarelo Idoso 36.6751 3.0884 2
Azul Idoso 39.6922 29.4062 2
Controle Idoso 45.2097 32.5741 14
Azul Adulto 52.4135 47.9151 3
Verde Idoso 60.8922 0 1
Controle Adulto 62.1163 14.7889 8
Vermelho Adulto 73.1586 21.9624 40
Amarelo Adulto 76.8274 39.0571 3
Verde Adulto 78.1767 27.9783 4
Vermelho Idoso 78.9485 23.3982 36

Tabela 4 — Dados da anélise referente a Cor do LED e Faixa Etaria. Fonte: Autoria pré-
pria.

O grafico da Figura 15 apresenta uma visualizagao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.

5.3 ANALISE 02 - Relaciona a Cor do LED com IMC.

Foi vista uma média de fechamento das tilceras para o grupo de controle de 42,7%
relativo aos pacientes obesos (individuos com IMC entre 30 e 39,9), e para os pacientes do
grupo de controle com peso saudével (individuos com IMC entre 18,5 e 24,9) uma média
de fechamento de tlcera de 68,1%.
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Ja para os pacientes tratados com a luz LED na cor vermelha foi observada uma
média de fechamento da tlcera em obesos de 79,4% e para pacientes com peso saudavel

de 71,7%.Como pode ser visto no grafico da Figura 10.
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Figura 10 — Grafico crescente de porcentagem da média de fechamento da ferida em rela-
¢ao a grupos de Faixa Peso-LED. Fonte: Autoria propria.

Na Tabela 5 é possivel verificar os dados obtidos na andlise da média de fechamento
das tlceras referente ao IMC e a cor do LED, bem como seus respectivos desvios padroes

e quantidades de amostras em cada grupo.

CorLED Faixa de IMC Médias de Fechamento(%) Desvio Padrao Numero de Amostras
Azul Obeso (30 a 39,9) 26.2797 28.7333 3
Amarelo  Abaixo do Peso (Menos de 18,5) 34.4913 0 1
Controle Obeso (30 a 39,9) 42.7723 30.9614 11
Controle Sobrepeso (25 a 29,9) 50.0415 27.2393 5
Amarelo Obeso (30 a 39,9) 56.6132 37.0981 3
Controle Peso Saudavel (18,5 a 24,9) 68.1939 18.4708 6
Verde Sobrepeso (25 a 29,9) 69.9968 26.7159 4
Vermelho Sobrepeso (25 a 29,9) 71.1214 25.4035 22
Vermelho Peso Saudavel (18,5 a 24,9) 71.7312 24.8365 19
Azul Sobrepeso (25 a 29,9) 78.8929 26.0319 2
Vermelho Obeso (30 a 39,9) 79.4363 19.3638 31
Verde Obeso (30 a 39,9) 93.6118 0 1
Vermelho Abaixo do Peso (Menos de 18,5) 93.7382 7.7232 2
Vermelho ~ Obeso Mérbido (Mais de 40) 05.4638 4.7351 2
Amarelo Sobrepeso (25 a 29,9) 99.5018 0 1

Tabela 5 — Dados da andlise referente a Cor do LED e Faixa de Peso. Fonte: Autoria
proépria.

O gréfico da Figura 16 apresenta uma visualizacao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.

5.4 ANALISE 03 - Relaciona a Cor do LED com o Tabagismo.

Para o grupo de controle em que é relacionado se o paciente ¢ tabagista ou nao foi

observada uma média de fechamento da tlcera em 51,5% no conjunto de pacientes nao
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fumantes e uma média de fechamento de 49,9% no conjunto de pacientes fumantes.

No grupo de pacientes tratados com LED vermelho foi observada uma média de
fechamento da ferida de 74,5% no conjunto de pacientes nao fumantes e uma média de
fechamento de 82,6% no conjunto de pacientes fumantes. Como pode ser observado na

Figura 11:
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Figura 11 — Grafico crescente de porcentagem da média de fechamento da ferida em rela-
cao a grupos de Tabagismo-CorLED. Fonte: Autoria propria.

Na Tabela 6 é possivel constatar os dados obtidos da analise da média de fecha-
mento das tlceras referente ao grupo que se declara se é tabagista e a cor do LED, bem

como seus respectivos desvios padroes e quantidades de amostras em cada grupo.

CorLED Fumante Médias de Fechamento(%) Desvio Padrao Numero de Amostras

Amarelo Sim 36.6751 3.0884 2

Azul Nao 47.3250 37.5854 5
Controle Sim 49.9330 23.9177 2
Controle Nao 51.5000 29.2031 20
Vermelho Nao 74.5160 24.0361 63

Verde Nao 74.7198 25.4331 5
Amarelo Nao 76.8274 39.0571 3
Vermelho Sim 82.6140 13.1720 13

Tabela 6 — Dados da analise referente a Cor do LED e Tabagismo. Fonte: Autoria propria.

O gréfico da Figura 17 apresenta uma visualizacao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.

5.5 ANALISE 04 - Relaciona Cor do LED com Local da Ulcera.

Para o grupo controle foi observada uma média minima de fechamento da tlcera
de 24,92% em tlceras na regiao do dorso (total de 3 tlceras no grupo Dorso-Controle) e
média maxima de 78,32% em tlceras na regiao do tornozelo (total de 2 tlceras no grupo

Tornozelo-Controle).
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Para o grupo de tratamento com LEDs na cor vermelha foi observada uma mé-
dia minima de 54,8% na regiao da panturrilha (total de 1 tlcera no grupo Panturrilha-
Vermelho) e uma média maxima de 82,81% na lateral interna do pé (total de 4 tlceras

no grupo Laterallnt-Vermelho).

Vale notar, também, as expressivas taxas referentes aos grupos Dedos-Vermelho
com média de fechamento de 80,92% (total de 18 tlceras) e Dedos-Controle com média
de fechamento de 67,27% (total de 4 tlceras). Como demonstrado no grafico da Figura
12.
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Figura 12 — Grafico de porcentagens médias de fechamento crescente de tilcera em relagao
a grupos de local-LED. Fonte: Autoria propria.

Na Tabela 7 sao apresentados os valores obtidos de médias de fechamento das
tlceras para os pacientes dos grupos Local-LED organizados na mesma ordem apresentada

no eixo Grupos do grafico da Figura 12.
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Grupos Médias de Fechamento(%) Desvio Padrdao Numero de Amostras
Planta-Azul 18.8988 0 1
Dorso-Controle 24.9293 26.9621 3
Tornozelo-Amarelo 31.7285 0 1
Calcanhar-Controle 32.7983 36.0859 4
Dedos-Amarelo 34.4913 0 1
Lateral Interna-Verde 36.3388 0 1
Lateral Externa-Amarelo 38.8590 0 1
Dedos-Azul 40.1419 33.0929 3
Planta-Controle 52.1197 23.4293 7
Panturrilha-Vermelho 54.8058 0 1
Tornozelo-Vermelho 56.4570 28.0955 8
Lateral Interna-Controle 66.1442 0 1
Lateral Externa-Controle 67.1317 0 1
Dedos-Controle 67.2796 22.6364 4
Calcanhar-Vermelho 70.4657 16.0562 9
Lateral Externa-Vermelho 76.5195 25.3026 14
Dedos-Verde 77.3161 23.2269 2
Tornozelo-Controle 78.3261 13.2449 2
Dorso-Vermelho 80.0498 20.9710 8
Planta-Vermelho 80.5737 20.2364 14
Dedos-Vermelho 80.9366 22.1214 18
Lateral Interna-Vermelho 82.8191 19.5301 4
Dorso-Verde 91.3139 3.2497 2
Tornozelo-Azul 97.3002 0 1
Planta-Amarelo 99.2521 0 1
Dorso-Amarelo 99.5018 0 1

Tabela 7 — Dados da analise referente aos grupos Local da Ferida-CorLED. Fonte: Autoria
prépria.

O grafico da Figura 18 apresenta uma visualizacao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.

56 ANALISE 05 - Relaciona Cor do LED com a Etnia.

Para o grupo controle foi observada uma média de fechamento de tlcera de 56,07%
em pacientes de etnia branca (total de 9 tlcera no grupo Braca-Controle), 46,72% em pa-
cientes de etnia parda (total de 12 tilcera no grupo Parda-Controle) e 64,44% em paciente

de etnia preta (total de 1 tlcera no grupo Preta-Controle).

Para o grupo de tratamento com LEDs na cor vermelha foi observada uma média
de fechamento de tlcera de 75,62% em pacientes de etnia branca (total de 33 tlceras
no grupo Braca-Vermelho), 78 52% em paceientes de etina parda (total de 24 tlcera no
grupo Parda-Vermelho) e 73,07% em pacientes de etnia preta (total de 19 tlceras no grupo

Preta-Vermelho). Como demonstrado no gréfico da Figura 13.
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Media percentual crescente de fechamento das Ulceras por grupo Etnia-CorLED
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Figura 13 — Gréfico de porcentagens médias de fechamento crescente de tlcera em relagao
a grupos de etnia-LED. Fonte: Autoria prépria.

Na Tabela 8 sao apresentados os valores obtidos de médias de fechamento das
tlceras para os pacientes dos grupos Etnia-LED organizados na mesma ordem apresentada

no eixo Grupos do grafico da Figura 13.

Grupos Médias de Fechamento(%) Desvio Padrao Nuimero de Amostras

Branca-Azul 18.8988 0 1
Branca-Amarelo 38.8590 0 1
Parda-Controle 46.7254 29.6857 12
Parda-Azul 53.2475 48.0820 3
Branca-Controle 56.0798 28.4100 9
Preta-Azul 57.9834 0 1
Preta-Controle 64.4430 0 1
Parda-Amarelo 65.6151 47.9230 2
Preta-Amarelo 66.8717 45.7928 2
Parda-Verde 69.9968 26.7159 4
Preta-Vermelho 73.0712 23.2382 19
Branca-Vermelho 75.6208 21.0698 33
Parda-Vermelho 78.5272 24.9885 24
Branca-Verde 93.6118 0 1

Tabela 8 — Dados da anélise referente aos grupos Etnia-CorLED. Fonte: Autoria propria.

O grafico da Figura 19 apresenta uma visualizacao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.
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5.7 ANALISE 06 - Relaciona Cor do LED com o Género.

Para o grupo controle foi observada uma média de fechamento de tlcera de 45,23%
em pacientes do género feminino (total de 9 tilceras no grupo Feminino-Controle) e 55,59%

em pacientes do género masculino (total de 13 tlcera no grupo Masculino-Controle).

Para o grupo de tratamento com LEDs na cor vermelha foi observada uma média
de fechamento de tlcera de 78,79% em pacientes do género feminino (total de 32 tlceras
no grupo Feminino-Vermelho) e 73,79% em pacientes do género masculino (total de 44

tlceras no grupo Masculino-Vermelho)

Vale notar aqui, a média de 93,61% no grupo Feminino-Verde com total de 1 tlcera

nesse grupo. Outros grupos estao demonstrados no grafico da Figura 14.

Média percentual crescente de fechamento das Glceras por grupo Género-CorLED
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Figura 14 — Gréfico de porcentagens médias de fechamento crescente de tlcera em relacao
a grupos de género-LED. Fonte: Autoria prépria.

Na Tabela 8 sao apresentados os valores obtidos de médias de fechamento das
tulceras para os pacientes dos grupos Etnia-LED organizados na mesma ordem apresentada

no eixo Grupos do grafico da Figura 14.
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Grupos Médias de Fechamento(%) Desvio Padrao Numero de Amostras
Feminino-Controle 45.2350 31.2176 9
Masculino-Azul 47.3250 37.5854 5
Masculino-Controle 55.5962 26.4777 13
Feminino-Amarelo 57.6174 36.3387 3
Masculino-Amarelo 65.4903 47.7464 2
Masculino-Verde 69.9968 26.7159 4
Masculino-Vermelho 73.7968 23.8073 44
Feminino-Vermelho 78.7947 21.0787 32
Feminino-Verde 93.6118 0 1

Tabela 9 — Dados da analise referente aos grupos Género-CorLED. Fonte: Autoria prépria.

O gréfico da Figura 20 apresenta uma visualizacao em sequéncia discreta dos dados

apresentados acima.
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6 Conclusao

O desenvolvimento do presente trabalho foi concebivel pois foi alicerceada por
varias pesquisas previamente efetuadas por diversos outros pesquisadores que trabalharam
no desenvolvimento da tecnologia RAPHA®©. Pesquisas essas que sdo de suma importancia
para compor uma adequada e robusta documentacao de submissao de novas tecnologias
no SUS e que contribuiram para jogar luz sobre esta intervencao, que pode vir a significar
a melhora da qualidade de vida de muitas pessoas pelo Brasil que lutam diariamente

contra a doenga do pé diabético.

Este trabalho apresentou uma primeira versao de documentagdo principal, um
dos documentos exigidos pela CONITEC para pedidos de submissao de incorporacao de
tecnologias em satide no SUS, e que aqui estdo incluidas: uma descricaio da DM e da
doenca do pé diabético; uma descricao da tecnologia RAPHA©® e o uso combinado do
equipamento emissor de luz LED e da biomembrana de latex natural; uma versao de
PTC construida com o auxilio da estratégia PICO para levantamento da pergunta de
pesquisa; e andlises computacionais de dados sobre a Terceira Pesquisa Clinica referentes
ao RAPHA©® que acompanhou 113 amostras, separadas em GE (protocolo RAPHA®)
e GC (protocolo SUS), de tlceras provenientes da doenga do pé diabético durante 90
dias, e que corroboram com as evidéncias cientificas do uso do RAPHA®© no processo de

neoformacao tecidual.

Assim sendo, o objetivo principal proposto foi alcangado, pois foi possivel desen-
volver uma primeira versao da Documentacao Principal de incorporagdo de tecnologia
junto ao SUS, onde foram coletados e analisados a documentacao exigida pela CONI-
TEC para o processo de submissao, bem como manuais, legislagao de processos internos
da comissao, exemplos de trabalhos que tiveram o pedido de submissao de incorporacao
deferidos pela comissao, além de diversos estudos relacionados ao RAPHA©; e também
no que tange ao desenvolvimento de scripts no ambiente computacional Matlab a partir
do uso das fungoes findgroups() e splitapply() inclusas na Statistics and Machine Learnig

Toolbox do software.

Os resultados das analises quantitativas obtidos com o software Matlab, no capi-
tulo 4 - Analise de Dados do Dispositivo RAPHA©O, mostram que o protocolo RAPHAQO,
utilizando o espectro de luz LED vermelha, teve um desempenho superior quando compa-
rado com os demais espectros de luzes analisados, e quando comparado com o protocolo
utilizado pelo SUS, denominado de "Controle". Foi constatado que o protocolo RAPHA®O,
utilizando a luz LED vermelha, teve um desempenho consideravelmente maior na média

de fechamento das tlceras. Vale destacar a média de FPU do grupo Planta-Vermelho vs
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Planta-Controle de 80.57% vs 52.11% respectivamente.

Um ponto que impactou as andlises obtidas foi a presenca de grupos com apenas
uma amostra, nao sendo possivel levantar muitas conclusoes além do valor de FPU exposto
nas tabelas daquele capitulo. Outro ponto é referente aos valores altos de desvio padrao,
esses valores representam baixa homogeneidade dos valores amostrais de FPU ao redor
da média dos grupos, e pode ter causa na quantidade reduzida de amostras para os
grupos analisados e/ou em outras caracteristicas das tlcera que nao somente a area, como

profundidade e tempo, que podem gerar um valor FPU que destoe dos outros valores.

6.1 Propostas de Trabalhos Futuros

o Apresentacdo de um estudo de avaliacao econémica na perspectiva do SUS;

o Apresentagdo de uma andlise de impacto orgamentario;

Nos estudos apresentados acima, busca-se avaliar o custo de producgao e entrega
dos kits que compoem o RAPHA® para atendimento da demanda da rede SUS, bem como
uma comparacao dos custos do tratamento controle em relagao a intervencao proposta.
Desta forma, a realizacao destes trabalhos é de grande importancia para a finalizagao de
uma robusta documentacao de ATS que compde a Documentacao Principal do processo

de incorporagao de tecnologias em satide pela CONITEC na rede SUS.

e Preenchimento dos seguintes formulérios que compoem o pedido de submissao de
tecnologia em satide no SUS pela CONITEC:

Oficio;
Documentagao do proponente;

Formulario de submissao;

« Realizacao de estudo clinico contando com uma maior quantidade de amostras dos
GE1V, GE2Am e GE3Az, para melhores conclusoes quanto a eficicia do RAPHA©

utilizando outros espectros luminosos.



67

Referencias

ARMSTRONG, L. A. L. D. G. Elevated peak plantar pressures in patients who have
charcot arthropathy. J Bone Joint Surg Am, v. 80, p. 365-369, 1998. Citado 2 vezes nas
paginas 17 e 49.

ASSOCIATION, A. D. et al. Standards of medical care in diabetes—2013. Diabetes care,
Am Diabetes Assoc, v. 36, n. Supplement 1, p. S11-S66, 2013. Citado na pagina 33.

BEZERRA, D. P. d. S. Identificacdo de fatores epigenéticos associados as complicacoes
cronicas em portadores de diabetes mellitus tipol. Tese (Doutorado) — Universidade de
Sao Paulo, 2018. Citado na pagina 35.

BIMBATO, L. D. M. et al. Doenga arterial obstrutiva assintomética e indice tornozelo-
braquial em pacientes com diabetes mellitus tipo 2. Revista da Sociedade Brasileira de
Clinica Médica, v. 16, n. 1, p. 18-20, 2018. Citado na péagina 34.

BOULTON, A. J. et al. The global burden of diabetic foot disease. The Lancet, Elsevier,
v. 366, n. 9498, p. 1719-1724, 2005. Citado na pagina 45.

BRASIL. Lei N° 8.080, de 19 de Setembro de 1990. Brasil, 1990. Disponivel em: <http:
//www.planalto.gov.br/ccivil_03/Leis/L8080.htm>. Citado na péagina 26.

BRASIL. Lei N° 12.401, de 28 de Abril de 2011: Capltulo viii da assisténcia terapéutica
e da incorporacao de tecnologias em satude. Brasil, 2011. Disponivel em: <http://www.
planalto.gov.br/ccivil 03/ _ato2011-2014/2011/lei/112401.htm>. Citado na pagina 25.

BURCHARD, E. G. et al. The importance of race and ethnic background in biomedical re-
search and clinical practice. New England Journal of Medicine, MEDICAL PUBLISHING
GROUP-MASS MEDIC SOCIETY, v. 348, n. 12, p. 1170-1175, 2003. Citado na pagina
37.

CARVALHO, P. Os efeitos do laser de baixa intensidade em feridas cutaneas induzidas
em ratos com diabetes mellitus experimental. Fisioter Bras, v. 2, n. 4, p. 241-246, 2001.
Citado na pagina 309.

CASA CIVIL. Decreto N° 7.646, de 21 de Dezembro de 2011. Brasil, 2011. Disponivel
em: <http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ _ato2011-2014/2011/decreto/d7646.htm>.
Citado na péagina 26.

CONITEC. A Comissao. [S.1], 2015. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/
entenda-a-conitec-2>. Citado 3 vezes nas paginas 15, 25 e 28.

CORAZZA, A. V. Fotobioestimulagio comparativa do LASER e LEDs de
baiza intensidade na angiogénese de feridas cutineas de ratos. Tese (Dou-
torado) — Universidade de Sao Paulo, Sao Carlos, 2005. Disponivel em:
<https://www.teses.usp.br/teses/disponiveis/82/82131/tde-25072006-095614 /publico/
TDE_AdalbertoVieiraCorazza.pdf>. Citado na pagina 40.



68 Referéncias

DELIS, A. L. et al. Characterization of the Cicatrization Process in Diabetic Foot Ulcers
Based on the Production of Reactive Oxygen Species. Journal of Diabetes Research, Hin-
dawi, v. 2018, p. 1-10, 2018. Disponivel em: <https://downloads.hindawi.com /journals/
jdr/2018/4641364.pdf>. Citado na pégina 30.

DOVER, T. P. J.; ARNDT, K. Cutaneous effects and therapeutic uses of heat with
emphasis on infrared radiation. J Am Acad Dermatol, v. 20, n. 2 Pt 1, p. 278-86, 1989.
Disponivel em: <https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/2644317/>. Citado na péagina 39.

FRADE, e. a. M. Management of diabetic skin wounds with a natural latex biomembrane.
Med Cutdnea Ibero Latino-Americana, v. 32, n. 6, p. 157-162, 2004. Citado na pagina
43.

FRANCO, L. J. Diabetes in japanese-brazilians — influence of the acculturation process.
Diabetes Research and Clinical Practice, v. 34, p. S51-S57, 1996. ISSN 0168-8227. Dis-
ponivel em: <https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S016882279690008X>.
Citado na péagina 38.

G, P. H. M. et al. Abordagem clinica e terapéutica do pé diabético. Vilar L, organizador.
Endocrinologia Clinica, v. 2, p. 671-685, 2001. Citado na pagina 34.

GOMES, L. C. et al. Contribui¢des de um programa educativo na prevencao de lesoes
nos pés de pessoas com diabetes mellitus/contributions of an educational program in
the prevention of foot injuries in people with diabetes mellitus/contribuciones de un pro-
grama educativo en la prevencion de las lesiones del pie en personas con diabetes mellitus.
JOURNAL HEALTH NPEPS, v. 6, n. 1, 2021. Citado na pagina 34.

GRASSI, P. R.; LAURENTI, R. Implica¢ées da introducao da 10* revisdo da Clas-
sificagdo Internacional de Doencas em analise de tendéncia da mortalidade por cau-
sas. Informe Epidemiolégico do Sus, Centro Nacional de Epidemiologia / Fundagao
Nacional de Satde / Ministério da Satde, v. 7, n. 3, p. 43-47, sep 1998. ISSN
0104-1673. Disponivel em: <http://scielo.iec.gov.br/scielo.php?script=sci_ arttext&pid=
S0104-16731998000300005&Ing=en&nrm=iso&ting=en>. Citado na pagina 36.

GROUP, N. D. D. et al. Diabetes in America. [S.1.]: National Institutes of Health, National
Institute of Diabetes and Digestive, 1995. Citado na pagina 37.

GUELHO, D.; AL., I. P. et. Diabetes mellitus — um «continuum» fisiopatolégico. Re-
vista Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, v. 8, n. 1, p. 44-49,
2013. ISSN 1646-3439. Disponivel em: <https://www.sciencedirect.com/science/article/
pii/S1646343913000114>. Citado na pagina 33.

HORAN, M.; LENFANT, C. Hypertension in blacks: future research directions. Ethnicity
& disease, v. 2, n. 2, p. 115-119, 1992. Citado na pagina 38.

KIPSHIDZE, N. et al. Elow-power helium: neon laser irradiation enhances production
of vascular endothelial growth factor and promotes growth of endothelial cells in vitro.
Lasers Surg Med, v. 28, n. 4, p. 355-364, 2001. Disponivel em: <http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/pubmed/11344517>. Citado na pagina 39.

MALERBI, D. A.; FRANCO, L. J. Multicenter study of the prevalence of diabetes mellitus
and impaired glucose tolerance in the urban Brazilian population aged 30-69 yr. The



Referéncias 69

Brazilian Cooperative Group on the Study of Diabetes Prevalence. Diabetes care, v. 15,
n. 11, p. 1509-1516, nov 1992. ISSN 0149-5992 (Print). Citado na pégina 37.

M.F.F.ROSA. Pesquisa e Inovagcio em Saude: contribuicoes da Satude Coletiva para o
desenvolvimento e produgdo de tecnologia no contexto do pé diabético. Tese (Doutorado)
— Universidade de Brasilia, Brasilia-DF, 2018. Disponivel em: <https://repositorio.unb.
br/handle/10482/33114>. Citado na pagina 30.

M.F.F.ROSA S.M.F. GUIMARAES, A. R. C. R.; ROSA, S. Desenvolvimento de tecno-
logia dura para tratamento do pé diabético: um estudo de caso na perpectiva da satude
coletiva. Satde Debate, v. 43, n. spe2, p. 2358-2898, 2019. Disponivel em: <https://www.
scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-11042019000600087&tlng=pt>. Ci-
tado na pagina 30.

MILMAN, M. H. et al. Pé diabético: avaliacao da evolucao e custo hospitalar de pacientes
internados no conjunto hospitalar de sorocaba. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia €
Metabologia, SciELO Brasil, v. 45, n. 5, p. 447-451, 2001. Citado na pagina 48.

MINISTéRIO DA SAUDE. Avalia¢io de Tecnologias em Satude: Ferramentas para a ges-
tao do sus. [S.1.], 2009. Disponivel em: <https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/
avaliacao_ tecnologias saude ferramentas gestao.pdf>. Citado na pagina 25.

MINISTéRIO DA SAUDE. Diretrizes Metodologicas: Elaboracao de pareceres técnico-
cientifico. [S.l], 2014. Disponivel em: <https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/
diretrizes_ metodologicas_elaboracao_parecer tecnico.pdf>. Citado na pagina 45.

MOREIRA, M. Utilizacdo de conversores eletronicos que alimentam LEDs de alto brilho
na aplicagio em tecido humano e sua interagao terapéutica. Tese (Doutorado) — Uni-

versidade Federal de Santa Maria, 2009. Disponivel em: <https://repositorio.ufsm.br/
bitstream /handle/1/3661/MOREIRA,MAUROCERETTA. .pdf>. Citado na pagina 39.

MOXEY, P. et al. Lower extremity amputations—a review of global variability in inci-
dence. Diabetic Medicine, Wiley Online Library, v. 28, n. 10, p. 1144-1153, 2011. Citado
na pagina 46.

NEVES-JUNIOR, W. F. P. et al. Influence od fabrication process on the final properties of
natural-rubber latex tubes for vascular prothesis. Braz. J. Phys., v. 36, n. 2B, p. 586-591,
2006. Citado na pagina 42.

NUNES, G. A. M. d. A. et al. A system for treatment of diabetic foot ulcers using led
irradiation and natural latex. Research on Biomedical Engineering, SciELO Brasil, v. 32,
n. 1, p. 3-13, 2016. Citado 2 vezes nas paginas 29 e 34.

NUNES, G. de A. et al. Comparative analysis of the use of natural latex custom insole in
diabetic foor treatment through biomedical evaluation in static examination. 23rd ABCM
International Congress of Mechanical Engineering, ABCM, 2015. Citado na péagina 29.

OLIVEIRA, e. a. J. A. A. Miringoplastia com a utilizacdo de um novo material bi-
ossintético. Rev Bras Otorrinolaringol, v. 69, n. 5, p. 649-655, 2003. Disponivel em:
<https://www.scielo.br/pdf/rboto/v69n5/al0v69n5.pdf>. Citado na pagina 43.

ORGANIZATION, W. H. et al. Global health risks: mortality and burden of disease attri-
butable to selected major risks. [S.1.]: World Health Organization, 2009. Citado na pagina
33.



70 Referéncias

PARISI, M. C. R. et al. Baseline characteristics and risk factors for ulcer, amputation
and severe neuropathy in diabetic foot at risk: the brazupa study. Diabetology & metabolic
syndrome, Springer, v. 8, n. 1, p. 1-8, 2016. Citado 2 vezes nas paginas 17 e 46.

PENDSEY, S. P. Understanding diabetic foot. International journal of diabetes in deve-
loping countries, Springer, v. 30, n. 2, p. 75, 2010. Citado na pagina 34.

PRESIDéNCIA DA REPUBLICA. Decreto N° 7.508, de 28 de Junho de 2011. Bra-
sil, 2011. Disponivel em: <http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ ato2011-2014/2011/
decreto/d7508.htm>. Citado na pagina 26.

REDDY, G. Comparison of the photostimulatory effects of visible he-ne and infrared ga-as
lasers on healing impaired diabetic rat wounds. Lasers Surg Med, v. 33, n. 5, p. 344-354,
2003. Disponivel em: <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14677162>. Citado na
pagina 39.

REDDY, L. S.-B. G.; ENWEMEKA, C. S. Laser photostimulation accelerates wound
healing in diabetic rats. Wound Repair Regen, v. 9, n. 8, p. 248-255, 2001. Disponivel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11472621>. Citado na pégina 39.

REIS, M. do C. dos. Sistema indutor de neoformagdo tecidual para Pé Diabético com cir-
cuito emissor de luz de LEDs e utilizagio do ldtex natural. Tese (Doutorado) — Universi-
dade de Brasilia, Brasilia-DF, 2013. Disponivel em: <https://repositorio.unb.br/handle/
10482/15212>. Citado na péagina 29.

REIS, S. d. S. R. R. M. do C. dos; ROCHA, A. da. Desenvolvimento de uma palmilha
para pé diabético com controle de oressao. CONEM 2010, ABCM, v. 1, p. 25-31, 2010.
Citado na pagina 28.

REZENDE, K. et al. Predicted annual costs for inpatients with diabetes and foot ulcers in
a developing country—a simulation of the current situation in brazil. Diabetic Medicine,
Wiley Online Library, v. 27, n. 1, p. 109-112, 2010. Citado na pagina 46.

RIGAU, J. Accion de la luz ldser a baja intensidad en la modulacion de la funcion celular.
[S.L]: Universitat Rovira i Virgili. Facultat de Medicina i Ciencies de la Salut, 1994. 416
p. p. Citado na pagina 39.

RIPPEL, M. M. Caracteriza¢io microestrutural de filmes e particulas de lditex de borra-
cha natural. Tese (Doutorado) — Universidade Estadual de Campinas - Campinas/SP,
Instituto de Quimica, 2005. Citado na pagina 42.

RIVARA, F. P.; FINBERG, L. Use of the terms race and ethnicity. Archives of pediatrics
& adolescent medicine, American Medical Association, v. 155, n. 2, p. 119-119, 2001.
Citado na pagina 37.

RODRIGUES, S. de S. Desenvolvimento de um sistema de controle de fluxo esofagiano
para o tratamento da obesidade. Tese (Doutorado) — Universidade de Brasilia, Brasilia-
DF, 2008. Disponivel em: <https://repositorio.unb.br/handle/10482/1559>. Citado na
pagina 25.

ROSA, S. et al. Evidence in Practice of Tissue Healing with Latex Biomembrane: Inte-
grative Review. Jounal of Diabetes Research, Hindawi, v. 2019, p. 1-17, 2019. Disponivel
em: <https://www.hindawi.com/journals/jdr/2019/7457295/>. Citado na pagina 30.



Referéncias 71

ROSA, S. d. S. R. F. et al. A tecnologia rapha e sua incorporac¢ao no sistema tnico de
saude-sus: Inovacao de baixo custo dentro dos servicos de satude. Hegemonia: Revista de
Ciéncias Sociais, n. 24, p. 27-27, 2018. Citado 2 vezes nas paginas 33 e 48.

ROSA, S. d. S. R. F. et al. Evidence in practice of tissue healing with latex biomembrane:
Integrative review. Journal of diabetes research, Hindawi, v. 2019. Citado 2 vezes nas
paginas 17 e 80.

ROSA, S. M.; DOMINGUES, A. Pesquisa e inovacao na producao de tecnologia em
saude: interagoes metodologicas com pesquisa qualitativa. Atas CIAIQ 2017: Investiga-
cao Qualitativa em Engenharia e Tecnologia, CTIAIQ, v. 4, p. 113-117, 2017. Disponivel
em: <https://proceedings.ciaiq.org/index.php/ciaiq2017 /article/view/1133>. Citado na
pagina 29.

ROSA, S. S. R. F. et al. Use of Natural Latex as a Biomaterial for the Treatment of Dia-
betic Foot - A New Approach to Treating Symptoms of Diabetes Mellitus. Topics in Public
Health - InTechOpen, InTech, p. 213-248, 2015. Disponivel em: <https://repositorio.unb.
br/bitstream/10482/31778 /1/CAPITULO__UseNaturalLatex.pdf>.  Citado na pagina
29.

ROSA, S. S. R. F. et al. Regeneration of Diabetic Foot Ulcers Based on Therapy with
Red LED Light and a Natural Latex Biomembrane. Annals of Biomedical Engineering,
v. 47, n. 4, p. 1153-1164, 2019. Disponivel em: <https://link.springer.com /article/10.
1007/s10439-019-02220-5>. Citado 2 vezes nas paginas 30 e 42.

SANTOS, C. M. d. C. e. a. A estratégia pico para a construgao da pergunta de pesquisa
e busca de evidéncias. Revista Latino-Americana de Enfermagem, SciELO Brasil, v. 15,
p. 508-511, 2007. Citado na pagina 45.

SANTOS, V. P. d. et al. Estudo comparativo do indice tornozelo-braquial em diabéticos
e nao diabéticos com isquemia critica. Jornal Vascular Brasileiro, SciELO Brasil, v. 14,
p- 305-310, 2015. Citado na pagina 34.

SAUDE, M. da. Manual de doencgas mais importantes, por razoes étnicas, na populagdo
brasileira afro-descendente. Brasilia, Brasil, 2001. 78 p. Citado na pagina 38.

SAUDE, M. da. Cadernos de Atengdo Basica - Estratégias para o cuidado da Pessoa com
Doenca Cronica. Brasilia, Brasil, 2014. 162 p. Citado na péagina 50.

SAUDE, M. da. Manual do Pé Diabético - Estratégias para o cuidado da Pessoa com
Doenga Cronica. Brasilia, Brasil, 2016. 62 p. Citado 2 vezes nas paginas 48 e 49.

SILVA, F. d. M. da et al. Uso de fototerapia para cicatrizacao de feridas de pés diabéticos.
2019. Citado 2 vezes nas paginas 17 e 76.

SILVA, R. S. et al. Anélise financeira das internagoes de diabéticos submetidos & amputa-
¢do de membros inferiores em hospital ptblico. Semina: Ciéncias Biologicas e da Satde,
v. 36, n. 1Supl, p. 81-88, 2015. Citado na pagina 48.

SOBHANTI, S. et al. Prevalence of diabetic peripheral neuropathy in iran: a systematic
review and meta-analysis. Journal of Diabetes Metabolic Disorders, Springer, v. 13, n. 1,
p. 1-7, 2014. Citado na péagina 34.



72 Referéncias

WHELAN, H. T. et al. Effect of nasa light-emitting diode irradiation on wound healing.
J Clin Laser Med Surg, v. 19, n. 6, p. 305-314, 2001. Disponivel em: <https://www.
liebertpub.com/doi/10.1089,/104454701753342758>. Citado na pagina 39.

WILLIAMS, R. et al. Global and regional estimates and projections of diabetes-related
health expenditure: Results from the international diabetes federation diabetes atlas.
Diabetes research and clinical practice, Elsevier, v. 162, p. 108072, 2020. Citado na
pagina 33.

YU, W.; NAIM, J. O.; LANZAFAME, R. J. Effects of photostimulation on wound healing
in diabetic mice. Lasers Surg Med, v. 20, n. 1, p. 56-63, 1997. Disponivel em: <http:
//www.ncbinlm.nih.gov/pubmed/9041509>. Citado na pagina 39.



Apéndices






75

APENDICE A - Revisio Sistematica do Uso

de Fototerapia para Cicatrizacao de Feridas de

Pés Diabéticos



APENDICE A. Rewvisio Sistemdtica do Uso de Fototerapia para Cicatriza¢io de Feridas de Pés

76

Diabéticos

Tabela 10 — Revisao Sistematica do Uso de Fototerapia para Cicatrizacao de Feridas de
Pés Diabéticos. Fonte: Adaptado de (Silva et al. 2019).

Objetivos Metodologia

Conclusoes

Avaliar os efeitos da
fototerapia para o
tratamento de tlceras
nos pés em pessoas
com diabetes.

Revisao sistematica de
estudos randomizados

A fototerapia , quando comparada
a nenhuma fototerapia / placebo,
pode aumentar a proporcao de
feridas completamente
cicatrizadas durante o
acompanhamento e pode reduzir
o tamanho da ferida
em pessoas com diabetes.

Desenvolver e testar um
sistema para induzir a
regeneragao de tlceras do
pé diabético com base
em uma palmilha de
latex natural e um
dispositivo usando diodos
emissores de luz (LEDs)

Estudo clinico

Os resultados sugerem que o
método proposto parece promissor
como um método de tratamento
futuro. No entanto, a técnica deve
passar por mais testes antes
que possa ser considerada
para extensas aplicagoes clinicas.

Estudo de caso

Avaliar os efeitos da .. .
clinico, experimental,

Terapia a Laser de

. . . controlado
Baixa Intensidade isolada L
. , randomizado,
e associada ao 6leo de .
prospectivo,

Calendulaofficinalis no reparo

, PR intervencional, de
de tlceras em pé diabético ’

carater quantitativo.

A Terapia a Laser de
Baixa Intensidade, realizada tanto
isoladamente quanto associada ao

Oleo de Calendulaofficinalis,
foi eficaz no alivio da dor e
na aceleragao do processo de
reparo tecidual de pé diabético.

Determinar o pardmetro mais
eficaz na cicatrizagao de
feridas relacionadas ao
diabetes mellitus, bem como
o tipo de laser mais utilizado

Revisdo sistematica

Os melhores resultados na
cicatrizagao de feridas diabéticas
foram aqueles que aplicaram
densidades de energia na faixa
de 3-5J / em 2, densidades
de poténcia < 0,2W/cm2e
emissao continua. O laser He-Ne
com comprimento de onda
de 632,8 nm foi o mais
utilizado.

Autor Estudo
H.T. Phototherapy for treating
Wang et foot ulcers in people with
al diabetes
G.A.M. A system for treatment of
A diabetic foot ulcers using
Nunes led irradiation and natural
et a latex
ATF M Low-level laser th.eral.)y.and
Calendula officinalis in
Carvalh .. . .
repairing diabetic foot
o et al
ulcers
R.G.

Sousa Laser therapy in wound
and healing associated with
K.N.M. diabetes mellitus - Review.

Batista
A systematic review of
CN. lowlevel light therapy for
Tchanque & Py

treatment of diabetic foot

Fossuo et al
ulcer

Examinar se o uso clinico
de terapia de luz de
baixo nivel é eficaz na
cicatrizagao de tlceras do
pé diabético em 12 e 20
semanas, em comparagao com
o padrao de atendimento, e
fornecer recomendagoes baseadas
em evidéncias e futuras diretrizes
clinicas para o tratamento dessas
tlceras usando a fototerapia
mencionada.

Revisao sistematica

A terapia de luz de
baixo nivel tem um
potencial significativo para
se tornar uma modalidade
portatil, minimamente invasiva,
facil de usar e econémica
para o tratamento de tlceras
de pé diabético.

Sao necessarios estudos
adicionais com parametros de
laser comparaveis.
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Continuagao da Tabela 9

Objetivos

Metodologia

Conclusoes

Determinar o parametro

mais eficaz na cicatrizacio
de feridas relacionadas ao

diabetes mellitus - Review  diabetes mellitus, bem como
o tipo de laser mais utilizado.

Revisao sistematica

Os estudos que mostraram
resultados mais satisfatorios
na cicatrizacdo de feridas
diabéticas foram aqueles
que aplicaram densidades
de energia na faixa de
3-5J / cm2, densidades de
poténcia iguais ou inferiores
a 0,2 W / cm2 e emissao
continua. O laser He-Ne com
comprimento de onda de
632,8 nm foi utilizado
com maior frequéncia.

Autor Estudo
R.G. Sousa Laser therapy in wound
and K.N.M. healing associated with
Batista
Effects of the
Low-Level Laser
M.C.P. Therapy (LLLT) in

the process
of healing diabetic
foot ulcers

Feitosa et al.

Avaliar os efeitos da
laserterapia de baixa
intensidade com laser no
reparo tecidual em
acometidos de tlcera
por diabetes.

Estudo de caso
clinico, controlado,
randomizado,
intervencionista, de
carater quantitativo

O tratamento com laser
de baixa intensidade
parece ser um método
eficiente, viavel, indolor
e de baixo custo para
as tlceras de reparo
tecidual em pé diabético.

Shedding light on a new

Analisar as complicacoes
associadas a cicatrizacao
de feridas diabéticas e o
efeito da irradiacéo a laser
tanto in vitro quanto
in vivo na cicatrizacao
de feridas diabéticas.

Revisao sistematica

A fototerapia tem
demonstrado ser benéfica
no tratamento de tlceras

diabéticas que nao

respondem aos tratamentos
convencionais.

Obter evidéncia conclusiva
de laser de baixo nivel
no tratamento de
diabetes tulceras do pé.

Revisao

Ha evidéncias suficientes
para continuar a pesquisa
sobre a terapia a laser
para ulceras diabéticas, mas
ensaios clinicos usando modelos
humanos nao fornecem
evidéncias suficientes
para estabelecer eficacia da
terapia de laser debaixo nivel.

Avaliar a eficicia da
Terapia a Laser de
Baixo Nivel (LLLT)
na dindmica da
cicatrizacao de
ulceras diabéticas.

Ensaio clinico
randomizado

A terapia a laser de
baixo nivel é benéfica
como adjuvante as terapias
convencionais no tratamento
de tlceras do pé diabético.

N.N. treatment for diabetic
Houreld wound healing: a review
on phototherapy
K.H. Low level laser therapy
Beckmann,
G MeverHamme for the treatment of
’ yan q diabetic foot ulcers:
S Schrdder a critical survey
Efficacy of low level
laser therapy on wound
B.M. Kajagar healing in patientswith
et al chronic diabetic foot
ulcers - a randomized
control trial
Influéncia da laserterapia
.M'V'M' de 632,8NM na
Pinto et al.

cicatrizagao diabética

Verificar a influéncia da
laserterapia AsGa
(632,8nm), com dose
de 120J/cm? de
poténcia na cicatrizacao
diabética, apresentando
tlcera na regiao do
calcaneo e no halux.

Ensaio clinico

O laser (AsGa) nestes
parametros teve uma
6tima influéncia no
tratamento de tlcera em
pé diabético no aspecto
dor e cicatrizacdo, nao
importando a sua localizacao.
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Tabela 11 — Revisao Sisteméatica do Uso da Lamina de Latex em Tecidos Vivos. Fonte:
Adaptado de (Rosa et al.)

Author

Study

Objective

Number of experiments

Results

Araujo et al.
(2012)

Anatomical and functional
evaluation of tympanoplasty
with use of transitional implant
of the natural latex
biomembrane from the rubber
tree Hevea brasiliensis.

This work aims to investigate the
effects of latex and silicone
biomembrane in tympanic

perforations restoration.

107
humans

There was greater vascularity in the
group with the transitional latex
biomembrane implant. They
presented good biocompatibility with
the use of latex and silicone implants
without affecting the rates of
occurrence of infection, otorrhea or
otorrhagia. The proportion of
tympanic membrane healing was
equivalent in three groups, as well as
the hearing improvement. Thus, the
use of the implant caused a bigger
graft vascularity process, with
satisfactory interaction with human
tympanic membrane tissues.

Ganga et al.
(2012)

Sciatic nerve regeneration in rats
through a conduit made from a
natural latex membrane.

To evaluate the NBL’s capacity to
accelerate and improve the quality of
regeneration of a sciatic nerve cut in

rats.

40
Wistar
rats

All morphological and functional
analyses have shown that rats with
the latex membrane recovered better
than those with autologous nerve:
quality of printed shoeprints,
treadmill performance,
electrophysiological response and
histological quality of nerve
regeneration. Thus, the data
presented depicted behavioral and
functional recovery in the rats that
were implanted with the latex
conduit through a complete
morphological and physiological
restoration of the sciatic nerve.

Sousa et al.
(2011)

Morphological evaluation of the
use of latex prosthesis in
videolaparoscopic
inguinoplasty: experimental
study in dogs.

To evaluate (through
videolaparoscopic inguinoplasty) the
morphological aspects of the
behavior of 4 types of latex
biomembranes pre-peritoneally put in
dogs.

12 Dogs

The biomembranes maintain the
induction of the healing process
fibrosis free. They undergo
encasement and, with the exception
of the thin porous polyamide
membrane, they are not incorporated
in neighboring tissues. The latex
biomembrane, alone, be it with or
without polyamide, is not
recommended for inguinoplasty preperitoneal.

Frade et al.
(2011)

Vegetal biomembrane bandage
and hypersensitivity.

To evaluate bandage and
hypersensitivity in the treatment of
wounds with latex membrane.

67

humans

The biomembrane proved to be safe
as bandaging, as it did not induce
hypersensitivity.

Talieri
(2009)

Natural latex graft in the
healing of lamellar and
penetrating sclerectomies in
rabbits.

This study aims to investigate the
effects of natural latex with the 0.1%
polylysine on the healing process of
lamellar and penetrating
sclerectomies in rabbits.

24
rabbits

Great adhesion of the latex graft to
the receptor’s sclera.
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Continuagao da Tabela 10

Study

Objective

Number of experiments Results

Quege et al.
(2008)

Comparison of the activity of

essential fatty acids and

biomembrane on the microbiota

of infected chronic wounds.

To evaluate the highest efficiency
between latex membrane (Biocure)
and AGE-based product (Dersani) in
post leprosy treatment ulcers.

Dersani= positiveantimicrobial
effect in entero bacter aerogenesis.
Biocure= positiveantimicrobial
effect in pseudomonas aeruginosas.

Pinho et al.

Brandao et
al. (2007)

Latex-derived vascular
prosthesis.

To develop a new micro-perforated
vascular prosthesis model, made of
fabric covered with a natural rubber
tree (Hevea brasiliensis) latex derived
compound and to assess its
patency rates, thrombogenicity,
biocompatibility and the process of
healing, in addition to some
mechanical properties (elasticity,
adaptability, impermeability and
possibility of suture), using the
expanded polytetrafluoroethylene
prosthesis as control in the same
animal.

The tissue and microperforated latex
graft demonstrated structural qualities
(adaptability, elasticity,
impermeability and possibility of
suture) that were satisfying as a
vascular substitute. It stimulated
endothelial growth beyond the
contact with the regions on the
anastomosis and it was biocompatible
with the dogs’ arterial system,
presenting appropriate tissue
integration.

(2004)

Sousa et al.
(2007)

Latex biomembrane: new
method for cavity flooring
opened in
tympanomastoidectomy.

To study the performance of the
biomembrane as an interface between
the bone rim and the buffering
material, and to analyze its role in the
epithelialization of the neocavity.

The use of the latex biomembrane
54 proved to be an effective method in
the neocavity coating, facilitating the
removal of the cap and the
epithelialization of the neocavity.

humans

Pinho et al.
(2004)

Experimental use of latex
biomembrane in conjunctival
reconstruction.

To check the effect of the latex
biomembrane in the conjunctival
repair process.

As described in the literature for
other tissues, the natural latex
biomembrane also seems to favor the
conjunctival scarring and
15 neoangiogenesis. If these results
. repeat themselves in humans, the
rabbits .
biomembrane could become a
promising therapeutic feature in
conjunctival reconstruction,
particularly in cases where tissue
revascularization is important.

Reis (2013)

Tissue neoformation inducing

system for diabetic feet with

LED light circuit and use of
natural latex.

The goal is to evaluate the efficiency
of the tissue neoformation inducing
system in the healing of diabetic foot
ulcers. This system has been tested in
patients with diabetic foot ulcer. Six
patients with 11 ulcers were selected
and then seen in the Diabetic Foot
Center of HRT/DF. They constituted
two distinct groups of treatment and
study: control group and
experimental group.

The clinical findings were analyzed
qualitatively and quantitatively,
demonstrating that the experimental
6 group has higher results than those of
the control. Thus, tissue neoformation
inducing system may be considered
effective alternative for diabetic foot
ulcer treatment, once it showed a
high potential in healing induction.

humans
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Continuagao da Tabela 10

Author

Study

Objective

Number of experiments

Results

Andrade
(2012)

Tissue modifications and rubber
latex Hevea brasiliensis F1
fraction action mechanisms in
the healing of skin ulcers in
diabetic rats.

Diabetes (related to cellular stress)
changes considerably skin ulcer’s
healing process. The rubber tree

Hevea brasiliensis latex has
presented itself as especially relevant
as an inducer of diabetes’
compromised ulcerations healing. It
was clinically observed that the latex
completely stimulates full
reepithelialization. Tissue
modifications were evaluated, as well
as the latex protein fraction (F1)
action mechanisms in the healing of

skin ulcers in diabetic and non-diabetic rats.

Initially, it was tested
the cytotoxicity of F1 in human
fibroblast and keratinocyte cultures
through the MTT colorimetric
method.

80
Wistar
rats

Essential factors which enabled the
reepithelization of the total skin
ulcers treated with F1 in diabetic rats
were a large recruitment of
inflammatory cells, stimulation of the
production of growth factors and
cytokines, oxidative stress triggered
until the 14th day, the induction of
collagenase and fibroplasia, as well
as the significant activation of insulin
signaling, once lowered in diabetics.

Nogueira
(2009)

Oro-nasal fistula in dog: repair
with simple flap associated with
protein purified angiogenic
factor of hevea latex, aired with
collagen sponge array: an
experimental study.

This experiment intended to use
purified protein fraction of hevea
latex on the repair of inflicted
oronasal communications, for
experimental simulation of fistula,
after the dogs’ upper canines’ dental
extraction.

6 Dogs

The results were better quality
healing, less inflammatory processes
at the end of 21 days, less occurrence

of suture dehiscence and a greater
amount of bone tissue in the alveoli,
concluding that the use of the protein
factor helps the repair process,
making it faster and more efficient.

Herculano
(2009)

Development of natural latex
membranes for medical
applications.

In this work, we tested the latex
biomembrane as an occlusive
membrane for GBR with promising
results.

In vitro
laboratory
tests

The result indicated that the latex
biomembrane could be used as an
active membrane to fasten the healing
process.

Friolani
(2008)

The use of the latex hevea
biomembrane (Hevea
brasiliensis) in rabbits’
diaphragmatic lesions: an
experimental study.

Considering the healing process
accelerating properties the latex
biomembrane has presented, this
work aimed to evaluate the behavior
of a natural latex biomembrane flap
in diaphragmatic lesions
experimentally induced in rabbits

15
rabbits

It was possible to conclude that the
use of the latex membrane in
repairing diaphragmatic lesions, due
to its low cost and subsequent
easiness to obtain and to be used, not
to mention its strength, presented a
satisfactory answer in relation to the
time of healing.
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Author Study

Objective

Number of experiments

Results

Effects of natural latex

The LBM (latex biomembrane)
improved the healing in burned areas

Matos biomembrane (Hevea 21 and stimulated neoangiogenesis,
(2008) brasiliensis) in Wistar rats Latex membrane biocompatibility. Wistar appearing then to be a promising
submitted to body heat rats therapeutic resource for healing of
injury by scalding. burned skin, in which tissue
revascularization is important.
A comparison between natural ldtex
. biomembrane’s reaction whether
Effects of the application of . . . .
. isolated or with frog skin extract in
. natural latex biomembrane and . . 60
Borsari . . cutaneous wounds. This work aims to . - . .
frog skin extract (Lithobates . . Wistar All showed positive healing signs.
(2008) . . evaluate the tissue reparation in the
catesbiana) (Shaw, 1802) in . . s rats
. . following aspects: biocompatibility,
Wistar rats surgical wounds. . . .
healing capacity and possible
complications.
It is concluded that the natural rubber
tree Hevea brasiliensis latex
biomembrane plays a significant role
The natural rubber tree Hevea in the inflammatory phase of wound
brasiliensis latex biomembrane, used healing, thus being important in the
as a bandage in the treatment of neurophilic recruiting in the wound
chronic ulcers in humans, proves to site, confirmed quantitatively by the
Natural rubber tree Hevea be effective in debridement and to 60 concentration of Myeloperoxidase
Andrade brasiliensis latex stimulate granulation and C57BL/6 and Interleukin and
2007 biomembrane’s activity in tissue  accelerating healing. Its mechanism . immunohistochemistry. This fact
Y & & mice 4
neoformation in mice. of action is still unknown, making it seems to influence directly the
important to evaluate its activity as subsequent phases of the healing
an implant in tissue induction by process, confirmed by its ability to
comparing it to other implants and stimulate angiogenesis, which is
normal healing. probably not influenced by VEGF,
and by stimulating fibroplasia TGF1
independent and with no modification
on colagenic production.
Foot ulcer is a very common disease
in the elderl lation. N s L.
in the elderly population. Numerous The global analysis of the data
types of bandages are currently used .
. suggests that treatment with
for foot ulcers treatment with . .
L. - e biomembrane leads to scar tissue
Foot Ulcer: clinical different indications, advantages and .
L . . organization consequent to the
characterization and disadvantages, and which . ) .
. . . . . increased production of cellular
Frade immunohistotopathological effectiveness is not well 21 rowth factors. Thus. the
(2003)  profile of healing in the presence comprehended due to the humans & ) ’

of natural rubber tree Hevea
brasiliensis latex biomembrane.

discontinuity of the treatments and
the costs involved in some situations.
This work aims to evaluate the action
of the latex biomembrane (LBM) in
treating foot ulcers, which behaved
like efficient healing tissue inducer.

biomembrane is characterized as a
good therapeutic option for foot ulcer
due to the practicality of its
application, low cost and high
potential in the induction of healing.
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APENDICE C - Graficos de Sequéncia
Discreta da Analise de Dados do Dispositivo

RAPHA

Este apéndice apresenta outra forma de visualizacao dos dados demonstrados no
Capitulo 4 - Anélise de Dados do Dispositivo RAPHA, por meio de graficos de sequéncia

discreta de dados.
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Figura 15 — Grafico de sequéncia discreta de porcentagens de fechamento da tlcera com
relacao aos grupos de Faixa Etaria-LED. Fonte: Autoria prépria.
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Figura 16 — Grafico porcentagem de fechamento da ferida em relacao a grupos de IMC-
LED. Fonte: Autoria proépria.
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Figura 17 — Gréafico porcentagem de fechamento da ferida em relagdo a grupos de
Fumante-LED. Fonte: Autoria prépria.
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Figura 18 — Gréfico de porcentagens médias de fechamento de tlcera em relagao a grupos
de local-LED. Fonte: Autoria prépria.
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Figura 19 — Gréafico de porcentagens médias de fechamento de tlcera com relagao a grupos
de etnia-LED. Fonte: Autoria propria.

ANALISE 6
— Media percentual de fechamento das llceras por grupo Género-CorLED
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Figura 20 — Grafico de porcentagem média de fechamento da ferida com relagao a grupos
de género-LED. Fonte: Autoria prépria.
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APENDICE D - Cédigo para Anlise de
Dados com Matlab

tabelal = readtable ('TCC — planilhaTesteV2.xlsx ");
tabelal ;

[ FaixaEtariaLED ,CorLed , EtariaF | = findgroups(tabelal.CorLED,
tabelal.FaixaEtaria);

mediasEtaled = splitapply (@Qmean, tabelal.Percent ,FaixaEtariaLED );
grupo = [1:1:length (mediasEtaled )] ’;

%desvio padrao de cada gp
desvioEtaLed = splitapply (@std,tabelal.Percent ,FaixaEtariaLED );

%quantidade de cada gp
QntAmostras = splitapply (@numel, tabelal.Percent , FaixaEtariaLED );

tabelaEtaled = table(grupo, CorLed, EtariaF , mediasEtalLed, desvioEtalLed,

tabelaEtaLeds = sortrows (tabelaEtaled , mediasEtaLed ’);

FaixaEtarialLed = stem(tabelaEtaLeds.mediasEtalLed)
xlabel (?Grupos’);

ylabel ("M dia de fechamento das  lceras (%)’);
xticklabels ({”Amarelo—Adulto’,’ Amarelo—idoso ', " Azul—Adulto ’,
"Azul—Idoso ’,’ Controle—Adulto’,’ Controle—idoso ’,’ Verde—Adulto ",
"Verde—Idoso ’, > Vermelho—Adulto ', Vermelho—Idoso ' })

xticks ([1:10])
xtickangle (45)
xlim ([0.0 11])
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ylim ([0.0 100])
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ANEXO A - C(lassificaciao da doenca do pé

diabético a partir de uma categoria de risco.

Sem PSP (Perda
de Sensibilidade

o Protetora dos pés).

Sem DAFP (Doenca
Arterial Periférica).

OrientacGes sobre
calgados apropriados.

Estimulo ao autocuidada.

Anual, com enfermeiro
ou médico da
Atencao Basica.

PSP com ou sem
deformidade

Considerar o uso de
calgados adaptados.

Considerar corregao cirdrgica, caso
ndo haja adaptagao.

Acada 3 a 6 meses, com
enfermeiro ou médico da
Atencao Basica.

DAF com ou sem

Considerar o uso de
calgados adaptados.

Considerar necessidade de

Acada 2 a 3 meses com
médico efou enfermeiro
da Atencao Basica.

amputagao

PSP .
encaminhamento ao Ayaliar encaminhamento
cirurgido vascular. ao cirurgido vascular.
Considerar o uso de
calgados adaptados.

i Acada 1a 2 meses’, com
. ) Considerar corrego cirdrgica, ) )
Histdria de dlcera ou ) medico efou enfermeira
3 caso ndo haja adaptagdo.

Se houver DAP, avaliar a
necessidade de encaminhamento ao
cirurgisio vascular.

da Atencao Basica ou
medico especialista.

Fonte: Boutton et al., 2008; Brasil, 2013.
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96 ANEXO B. Tratamento tépico da tlceras cronicas a partir do tipo de tecido e exsudato

ANEXO B - Tratamento tépico da dlceras

cronicas a partir do tipo de tecido e exsudato

pitelizacio

Proteger a area da
exposicao ao sol; aplicar

Hidrocoloide: camada fina por até 7 dias.

para desbridamento
cirlrgico.

MNenhum Menhum -
creme hidratante sem Aridos Graxes Esséncias (AGE) de 1 a 2 vezes por dia.
dlcool.
Menhum
a Hidrocoloide com borda ou recortavel por até T dias.
Pouco
Granulagio *
Seroso
Serossanguinolento
9 Moderado
A Aplicar gaze umedecida . . . .
P g Alginato de calcio e sddio, troca até saturagdo ou em, no maximo, 7 dias.
a por 24 h com SF a 0.9%,
Abundante sendo a troca didria.
4+
Moderado
++ B R N N
. Alginato de calcio e sddio, troca de 2 a 3 dias.
Sanguinolento a
Abundante
++++
Granulacio com
Colonizagdo Critica
ou Infeegio
Moderado
Seropurulento ++ Pomada com antibiético
Purulento a por, no maximo, 21 dias Curativo com sulfadiazina de prata, troca conforme saturagio.
Piosanguinolento Abundante & reavaliar.
++4++
Pouco Hidrocoloide: camada fina por até 7 dias.
+
Mecrose . _
Umida/Esfacelo Seroso Moderado Aplicar gaze umedecida
Sanguinolento ++ com soro fisioldgico a A chlcio & <o . s -
Serossanguinolento a 0.9% a cada 12 horas. Iginato de célcio e sodio, troca até saturagfo ou em, no méximo, 7 dias.
Abundante
+44+
Moderado Aplicar gaze umedecida
++ I
com soro fisioldgico a
Seropurulento b9
Grande 0.8% o
Purulento Curativo com sulfadiazina de prata, troca conforme saturagio.
) ) 4 a cada 12 horas com
Piossanguinolento it
Abundante antbiotien . .
. por, no maximo, 21 dias.
Mecrose
Seca/Escara
Encaminhar para um
servigo ambulatorial ou Hidrocoloide: camada fina por até 7 dias.
Menhuma

Fonte: Adaptado de S&o Paulo, 2000,
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ANEXO C - Instrucoes de uso do

equipamento RAPHA.

Procedimentos para sessio de tratamento com o RAPHA

1.

2.

Deve-se limpar previamente a area de aplicacdo da membrana com soro fisiologico.

Apb6s a limpeza da area, a membrana microperfurada devera ser aplicada scbre a area a ser
tratada com delicadeza, buscando cobrir toda a superficie.
Mao deve ser utilizada a membrana cuja embalagem esteja violada.
O Emissor de Luz devera ser fixado ac corpo do paciente com a parte franslicida voltada para a
membrana de forma que as lentes fiquem justas e niveladas ao ponto em gue a membrana
microperfurada foi aplicada.
A bandagem deve ser ajustada de modo que o dispositivo figue firmemente posicionado sobre a
area de tratamento, entretanto, sem comprometer a circulagdo sanguinea na regido que esta sendo
fratada.
Depois de fixado o dispositivo ao corpe do paciente, no local a ser tratado, deve-se tocar no botao
fouchpad na parte superior e segurar por 01 {um) segundo.
O dispositivo emitira um “bip” & o Emissor de Luz LED sera ligado.
A partir desse momento o dispositivo inicia a contagem do fempo da sessao de tratamento que tera
duracao de 35 (trinta e cinco minutos).
Ao final da sessdo sera emitido um sinal sonoro (trés “bip's”), um sinal luminoso na cor vermelha

pisca trés vezes e o dispositivo desligara automaticamente.
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ANEXO D - Cuidados com o equipamento

RAPHA.

Precaugbes, Restrigtes, Adverténcias e Cuidados Especiais com o RAPHA

&

&

&

&

&

Os modulos devem ser desconectados puxando pelo conector e nZo pelos cabos e nunca
com ¢ equipamento ligado.

Durante sua utilizacdo deve-se evitar que o mddulo de controle figue pendurado para gue ndo
ocorra desligamento do sistema em momento inadeguado, deve-se manter o equipamento
apoiado em algum lugar proximo a ferida.

O aparelho deve ser desligado assim gue ele emitir um sinal sonoro e os LEDs se apagam.
Deve permanecer desligado quando nZo estiver sendo utilizado.

MN3o se deve direcionar a fonte de luz diretamente aos olhos.

Deve-se evitar contato visual diretc com as lentes do Emissor de Luz LED gquando esta
estiver em funcichamento.

Recomenda-se ligar o Emissor de Luz LED somente quando este ja estiver acondicionado e
afixado no local de aplicacdo.

Deve-se ter cuidado na fixacdo e utilizacdo do RAPHA, evitando quedas do dispositiva. A
queda podera levar a mal funcionamento do dispositivo e até mesmo a sua inutilizacio.

O dispositivo ndo podera ser ulilizado se gqualquer uma de suas partes ndo estiver
funcionando corretamente. O servico técnico qualificado devera ser requerido.

Deve-se manter o digpositive abrigade em ambiente seco e livre de incidéncia direta de luz

solar e de fontes de calor.




