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RESUMO EXECUTIVO

Objetivo: avaliar a eficdcia e seguranca de novas tecnologias no tratamento de
feridas, incluindo queimaduras

Método: A busca das melhores evidéncias disponiveis sobre eficacia e seguranca
da aplicacdo sistémica das tecnologias utilizou as seguintes bases: Medline[1], The
Cochrane Library[2], Tripdatabase[3], Centre for Reviews and Dissemination (CRD),
[4], Embase[5], Bandolier[6], e National Institute for Clinical Excellence (NICE)[7],
CINAHL[8], UpToDate[9], Web of Science[10] e Lilacs[11]., CENTRAL[Z2],
BIREME[12], Clinical Trials.gov[13], HTAI[14], INAHTA[15], ECRI[16], NHS
evidence[17], Eportugese[18], Meta register of controlled Trial[19]. Foram
selecionadas oito revisGes sistematicas e trés ensaios clinicos randomizados (ECR)
complementares aos disponiveis nas revisdes sistematicas. Foram utilizadas apenas
revisdes consideradas de boa qualidade. Ndo foram incluidas as indica¢des outras
das tecnologias listadas como a utilizagéo em feridas agudas ou trauma.

Conclusdes e Resultados

Classificagcdo das evidéncias e recomendagdes: seguindo a recomendacdo GRADE
[20] a qualidade das evidéncias foi classificada em ALTA, MODERADA, BAIXA E
MUITO BAIXA e as recomendacdes em FORTE ou FRACA.

Recomendagdes:

Incorporar/Forte: oxigenoterapia hiperbéarica para feridas em extremidades inferiores
de pacientes com diabetes (QUALIDADE ALTA) (redugéo do risco de amputagéo,
acelera a cicatrizagao da ferida em curto prazo 2 a 4 semanas).

Incorporar/Fraca: Substitutos de pele a base de colageno ou silicone (QUALIDADE
MUITO BAIXA)

N&o incorporar/ Fraca: Curativos impregnados com prata (QUALIDADE BAIXA),
Substitutos de pele a base de celulose bacteriana (QUALIDADE MUITO BAIXA),
ozonioterapia (QUALIDADE MUITO BAIXA), fechamento de feridas por presséo
negativa (QUALIDADE MUITO BAIXA).

Segurancga

As tecnologias que apresentaram mais riscos foram o fechamento de feridas por
pressdo negativa, podendo acarretar hemorragias e lesbes de 6rgdos e a
oxigenoterapia hiperbéarica tendo como complicagdo mais comum o barotrauma
auditivo[21].

Recomendagdes para Pesquisa:

Substitutos de pele a base de celulose: produzidos por industrias nacionais, ndo
foram localizados estudos, mas é possivel que os dados favoraveis dos produtos a
base de silicone e colageno sejam semelhantes aos da celulose. Recomendacéo
para realizar ensaios clinicos no Brasil frente & possibilidade de resultados
favoraveis e o interesse de investimento na inddstria nacional. Sugerimos fazer um
screening mais amplo no topico de pele artificial incluindo outras tecnologias fora do
escopo e para feridas cronicas avaliar curativo a base de hidrogel.

Fechamento de Feridas por Pressdo Negativa: frente ao pequeno ndmero de
evidéncias, risco de eventos adversos, auséncia de dados de efetividade e a
possibilidade de uso de dispositivo “caseiro”, recomendacdo para realizagdo de
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ensaio clinico pragmético, isto é, em condicdes menos rigidas, mais préximas
aguelas encontradas na pratica.

Sugestbes de Tecnologias para Incorporagdo dos Pareceristas e da Audiéncia
Publica:

Actisorb® Plus 25 Biatain lbu®
Fibracol® Plus Adaptic®
Promogran Prisma® Granuflex®
Silvercel® Aquacel®
Silvercel® Non-Adherent Jelonet®
Dyna-flex® Mepitel ®
Inadine® Nu-Gel®
Tielle® Repifermin®
Contreet Espuma®
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Executive summary
Multiple Technologies Appraisal in Chronic Wounds and Burns
Conflict of interest: none of the authors has conflicts of interest

Background: The treatment of chronic wounds and burns is a challenge with
great impact on quality of life of patients. The impact on the health system has
been growing since a variety of new technologies with high cost are now
available on the market. It is essential to conduct a proper evaluation of
evidence and representing a setting to focus on cost-effectiveness and
opportunity for better allocation of resources. The choice of technology is often
based on local practice, individual experience and information from
manufacturers using limited data from clinical trials. A large number of
technologies have been proposed for treatment of wounds and burns,
including several with high cost may lead to significant budgetary impacts.

Search: The search for the best available evidence on efficacy and safety of
technologies was performed through the following databases: Medline, The
Cochrane Library, Trip database, Centre for Reviews and Dissemination
(CRD), Embase, Bandolier and National Institute for Clinical Excellence
(NICE), CINAHL, Up-To-Date, Web of Science and Lilacs. A total of eight
systematic reviews and three randomized controlled trials (RCT). Reviews
were used only if considered as good quality. Other indications of the listed
technologies were not included, as its use in acute wounds or trauma. The
quality of evidence was classified as HIGH, MODERATE, LOW AND VERY
LOW and recommendations in STRONG or WEAK following the GRADE
System[13].

Recommendations: Incorporate / Strong: hyperbaric oxygen therapy for
wounds in the lower extremities of patients with diabetes (HIGH QUALITY)
(reduction in risk of amputation, accelerates wound healing in the short term 2-
4 weeks). Incorporate / Low: skin substitutes based collagen or silicone (very
low quality) Against Incorporation / Low: Silver Dressings (LOW QUALITY),
skin substitutes based on bacterial cellulose (very low quality), ozone therapy
(very low quality), wound closure by negative pressure (VERY LOW
QUALITY). Security Technologies that presented more risks were: wound
closure by negative pressure, causing bleeding and organ injury, and
hyperbaric oxygen therapy as having the most common complication of ear
barotrauma. Additional recommendations Cellulose Skin substitutes: produced
by brazilian industries, as no studies were located, but it is possible that the
data in favor of products made from silicone or collagen are similar to
cellulose. Recommendation to conduct clinical trials in Brazil facing the
possibility of favorable results and the interest of investment in domestic
industry. Negative Pressure Wound Dressings: in front of the small amount of
evidence, risk of adverse events, lack of data on effectiveness and the
possibility of using the device "homemade"”, recommendation to conduct a
pragmatic trial.
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LISTA DE DEFINICOES, ABREVIATURAS E SIGLAS

Ferida crbnica

Amputag&do maior

Amputagdo menor

Alta qualidade
Qualidade Moderada

Baixa qualidade

Qualidade muito baixa

MTA — multiple
technology appraisal
NNT

HBO
WMD

Lesdo na pele de dificil cicatrizacdo sem
resposta ao cuidado habitual por mais de 3
meses

Retirada cirargica de extremidade superior ou
inferior acima do cotovelo ou joelho
respectivamente.

Retirada cirargica de extremidade superior ou
inferior abaixo do cotovelo ou joelho
respectivamente, geralmente de dedos ou
partes da mao ou pé.

Pesquisa adicional tem pouca probabilidade de
mudar a estimativa de efeito

Pesquisa adicional pode ter um impacto
importante e pode mudar a estimativa
Pesquisa adicional é muito provavel de ter
importante impacto e muito provavel de
modificar a estimativa.

Qualquer estimativa de efeito € muito incerta

Avaliacéo de Multiplas Tecnologias

NUmero necessério para tratar
Oxigenoterapia hiperbarica
Diferenca média ponderada
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1.0 Contexto

Durante séculos, o tratamento de feridas se desenvolveu com o objetivo de melhorar
0 resultado cicatricial em menor tempo possivel. Atualmente se pretende até
interferir na biologia molecular, abordando a sintese de substancias envolvidas nos
fendmenos cicatriciais. Embora a reparacao tecidual seja um processo sistémico, é
necessario favorecer condigcdes locais adequadas através de terapia tdpica

adequada para viabilizar o processo fisiologico.

Os principios basicos do tratamento de feridas baseiam-se em limpeza,
desbridamento, reducdo do odor, da dor e tratamento da infeccdo ou reducéo da
colonizag&o. Outro principio importante da terapia topica de feridas é a oclusdo com
as coberturas. A seguir descreveremos as tecnologias avaliadas, que por estratégias

diferentes, buscam alcancar estes objetivos.

Declaragéo de conflitos de interesse:  nenhum dos autores apresenta conflitos de

interesse com os produtos descritos.

2.0 Pergunta

O objetivo primario deste PCT ¢é avaliar a eficacia e seguranca de novas tecnologias
no tratamento de feridas, incluindo queimaduras. A estrutura da pergunta encontra-
se descrita na Tabela 1. As tecnologias foram selecionadas conforme demandas da
CITEC.

2.1 Populagéo

Incluidos estudos com pacientes portadores de feridas crbnicas de diversas
etiologias (diabéticos, vasculares, Ulceras por pressdo) e queimaduras superficiais,

profundas, localizadas ou extensas.

2.2 Comparadores

O comparador utilizado pode variar desde uma simples gaze umedecida,
antissépticos, antibidticos tépicos a sistemas mais modernos como alginatos, acidos
graxos essenciais e hidrogéis que visam absorver exsudato e manter imido o leito

da ferida. Também sdo utlizados com frequéncia co-intervengcdes como
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desbridamentos, enxertos e amputagdes parciais dificultando a comparagéo entre

grupos.

2.3 Desfechos

Foram escolhidos desfechos clinicamente relevantes e de facil obtencdo visando

reduzir a possibilidade de viés uma vez que muitos estudos sdo abertos.

Desfechos teoricamente importantes, mas de dificil padronizacdo, como dor,
reducdo volumétrica da ferida, granulagdo e qualidade da cicatriz ndo foram
considerados como desfecho primario, mas foram citados sempre que considerados

importantes para a recomendacéo final.

2.4 Tipos de estudos

O objetivo seguranca foi avaliado pelos relatos de eventos adversos, selecionados
relatos de casos, série de casos, coortes, ensaios clinicos ou revisdes sistematicas.
N&o foi avaliada causalidade ou diferenca entre grupos de intervengéo e controle,

podendo em muitos casos o0 evento adverso ser causado pela doenga de base e nédo

pela tecnologia propriamente dita.

Populacéo Pacientes com feridas cronicas ou queimaduras
Intervencgao Terapias conforme tabela 2

Comparagéao Tratamento padrdo conforme a instituicao
Desfechos Cicatrizagéo das feridas:

e percentual em até 30 ou 60 dias
e tempo continuo até a cicatrizacdo completa,

Amputagcdo maior
Tempo de internagdo hospitalar
Obitos

Eventos adversos

Tipos de estudos Para eventos adversos estudos de quaisquer tipos

Para os demais desfechos incluidos primariamente
revisdes sistematicas e ensaios clinicos
complementares

Tabela 1- Pergunta estruturada para elaboragéo do MTA
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3.0 Introdugéo

Este parecer foi elaborado pela equipe do NATS- Instituto Nacional de Cardiologia,

com as seguintes tarefas:

Helena Cramer (revisdo), Marisa Santos (elaboragéo do texto), Bernardo Tura
(revis@o do texto e céalculos), Braulio Santos Jr.(elaboracdo da buscal), Méarcia Gisele
(extracdo dos dados), Laura Klemz (busca), Katia Senna (elaboragdo do texto e
extracdo dos dados), Monica Cintra (elaboragdo do texto e organizagcdo das

referéncias). Revisdo externa: a cargo do Ministério da Saude.

3.1 Aspectos epidemiolégicos, demogréaficos e sociais das feridas crénicas

As feridas possuem etiologias diversas e constituem uma condicdo complexa
multifatorial, ainda pouco conhecida, sendo varios estagios influenciados pelo
oxigénio tissular[22]. Feridas que ocorrem em leitos mal vascularizados sé&o
sabidamente de dificil cicatrizacdo, apesar dos cuidados médicos e de enfermagem.
Podem resultar de complicagdes de uma doenga subjacente, como a diabetes
mellitus, ou de uma cirurgia, pressdo constante, trauma ou queimaduras [23]. As

feridas cronicas e agudas afetam no minimo 1% da populacéo [24].

Feridas séo classificadas como crbnicas quando ndo completam a cicatrizagdo no
tempo esperado, habitualmente até 30 dias [25], necessitando por vezes
procedimentos cirargicos para fechamento, podendo ser refratarias as mais variadas
intervencdes. S&o descritas dentro desta categoria as feridas em extremidades
inferiores de diabéticos (“pé diabético”), Ulceras por presséo, Ulceras vasculares e
complicagbes de feridas cirargicas que tem etiologias de base que dificultam seu
fechamento. Estas lesdes acometem com frequéncia idosos hospitalizados e
pacientes de terapia intensiva, pacientes com doencas imunolégicas ou cronicas, e
podem levar & reducdo da qualidade de vida e funcionalidade, & amputacéo, ou até

mesmo a morte.

A prevaléncia de Ulceras cronicas varia de acordo com as condi¢cdes e complicagbes
que causaram a Ulcera. Dos pacientes com diabetes, 15% s&o propensos a
desenvolver Ulceras nos pés em algum momento da vida. Feridas cirdrgicas também

podem tornar-se cronicas, especialmente se forem infectadas [24]

13



Mesmo que grandes avangos na compreensdo dos processos e fendmenos
envolvidos nas diversas fases da reparagdo tissular tenham sido conquistados e
simultaneamente muito se tenha investido em pesquisa e desenvolvimento de
recursos e tecnologias com o objetivo de favorecer esses processos, a incidéncia e
prevaléncia de Ulceras cronicas sdo ainda extremamente altas. ISso repercute em
elevados custos financeiros e profundas consequéncias sociais sobre os portadores,
0s quais com freqUéncia desenvolvem seqlielas que podem levar a perda de
membros e de suas fungbes, com consequiente afastamento do trabalho e de suas
atividades habituais [26], além de prolongar o tempo de internacdo hospitalar,

impactando nos custos para a saude.

Pouco se sabe sobre o processo de cicatrizagdo de feridas, tornando seu tratamento
bastante desafiador. S&o muitos os tipos de intervengdes utilizados. As melhores
praticas para o tratamento de Ulceras e outras feridas crénicas inclui desbridamento
(retirada de tecido morto ou contaminado), que pode ser cirdrgico, mecanico ou
quimico; equilibrio bacteriano e equilibrio de umidade. Tratar a causa, assegurando

a boa nutricdo e prevencéo da infec¢@o primaria, também ajuda na cura[24].

Os produtos para tratamentos de feridas podem ser reunidos em dois grandes
grupos: agentes topicos e curativos. Agentes tdpicos sdo aqueles aplicados
diretamente sobre o leito da ferida ou destinados & limpeza ou protecdo da area em
seu redor. Curativo, também chamado por alguns autores de cobertura, € o recurso
que cobre uma ferida, com o objetivo de favorecer o processo de cicatrizagdo e
protegé-la contra agressfes externas, idealmente mantendo-a Umida e preservando

a integridade de sua regido periférica [26].

Normalmente os curativos sédo divididos em primarios, quando usados em contato
direto com o tecido lesionado, e secundarios, quando colocados sobre o curativo
primario. Algumas coberturas destinam-se basicamente a atuar como curativo

secundario; outros, por sua vez, requerem a utilizacao de cobertura secundaria[26].

Os curativos Umidos sado relatados como terapia tradicional ou convencional na
literatura e os curativos interativos modernos sdo as espumas, alginatos de calcio,
hidrogéis, hidrocoléides e filmes. Agentes antibacterianos topicos, anti-sépticos,
antibiéticos e novos curativos antimicrobianos - também sdo usados para tratar a

infeccao[24], com varios questionamentos sobre a sua eficécia.
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As feridas cronicas constituem um problema importante para o cuidado com os
pacientes, em especial com diabetes. Inidmeras novas tecnologias tém sido
propostas e incorporadas pelos servicos de enfermagem e médicos baseados em
trabalhos de baixa qualidade metodoldgica. Um tratamento inadequado pode gerar
danos e sofrimento aos pacientes, além de aumento significativo nos gastos para as
instituicdes financiadoras publicas ou privadas. A cicatrizacdo das feridas é
multicausal e embora ndo haja dados precisos no Brasil, alguns trabalhos
demonstram que o0 impacto psiquico, social e econémico da cronificagdo de lesdes,
em especial as Ulceras cronicas dos pés e pernas, representa a segunda causa de

afastamento do trabalho no Brasil[26].

3.2 Queimaduras

Queimadura aguda € uma lesdo complexa, em evolucdo e quando extensa produz,
além de alteracé@o no tecido local, consequéncias sisttmicas. Nas Ultimas décadas,
o tratamento inclui excisdo precoce do tecido necrético e cobertura do local. Este
procedimento atenua a resposta hipermetabdlica sistémica pds-trauma, diminui a
perda liquida, reduz a incidéncia de infeccdo, melhora a estética da cicatriz e
consequentemente melhora a sobrevida. Porém quando a area corpérea queimada
€ maior que 40%, € dificil a aplicag@o do auto enxerto e na literatura séo usados o0s
enxertos obtidos de banco de pele de cadaver. Porém tem-se discutido as
complicagbes desta aplicagdo e seus riscos, como compatibilidade, infecgéo,
contragdo da cicatriz quando ha perda da derme, dentre outras[27]. Uma grande
variedade de curativos esta disponivel atualmente, permitindo a repara¢céo da derme
e epiderme. A escolha do curativo deve ser baseada nédo s6 na sua eficicia, mas em
dados de efetividade como facilidade de aplicacdo, remogé&o, trocas necessarias
para limpeza, custos, odor e o conforto para o paciente também s&o requisitos que

devem ser considerados[28].

3.3 Descrigdes das terapéuticas avaliadas

3.3.1 Pele artificial de celulose bacteriana.

Pele artificial de celulose bacteriana € a celulose em sua forma mais pura, produzida

em laboratério em ambiente controlado, por cepas de bactérias selecionadas,
15



gerando uma estrutura microfibrilar de alta resisténcia, conferindo ao produto
aderéncia ao leito da ferida com potencial amplo de aplicagbes. Transparente,
permite visualizagdo da cicatrizacdo e teoricamente funciona como barreira
microbiana, acelerando a formagdo do tecido de granulagdo, reepitelizagéo,
reduzindo a dor e mantendo o meio umido, conforme informac6es do fabricante.
Apresenta permeabilidade seletiva, permitindo trocas gasosas com a ferida sem a
retencdo de liquidos. E desnecessario o uso de cobertura secundaria apos total
aderéncia (48 h) e realiza-se uma troca Unica até a cicatrizacdo total da ferida,
deixando-se até que este se desprenda espontaneamente. Pode ser encontrado em
tamanhos que variam de 5x5 cm com 20 unidades por caixa a 15x20 cm com 10

unidades por caixa.

Ela é indicada pelo fabricante para tratamentos preventivo e curativo de leses
resultantes da perda do epitélio, especialmente as com grande potencial de
infecgdo, caracterizadas como ferimento superficial ou profundo da pele, com
exsudagcao abundante ou escassa, tais como queimaduras da pele/derme; dermo-
abrasdes; escoriacdes; areas receptoras e doadoras de enxerto cutaneo; leitos
ungueais (pos-exérese ungueal); Ulceras varicosas de estase; Ulceras arteriais;
Ulceras de presséo; mal perfurantes plantares; feridas cirirgicas infectadas; escaras
de decubito e pos-cauterizacao fisica (crioterapia, termocauterizagéo, laser CO? e
Erbium).

Esta contra-indicada em presenca de necrose, infec¢cao ou exsudato elevado.

3.3.2 Pele artificial coldgeno e silicone

E um sistema de membrana com matriz de duas ou trés camadas composta por
fibras de colageno com elastina, para ajudar a regeneracao dérmica. O colageno de
derme bovina e a elastina sdo obtidos a partir de hidrolise de tenddo bovino,
funcionando como suporte na reconstru¢cdo da pele e modulando a formagéo de
tecido cicatricial. A substituicdo do coldgeno da camada dérmica serve como uma
matriz para a infiltracdo de fibroblastos, macréfagos, linfocitos e capilares originados
no leito da ferida. A camada interna funciona como um suporte para o crescimento
celular e a vascularizacdo e a camada externa permite a drenagem do exsudato e
promove uma cobertura flexivel. A camada substituta temporéaria da epiderme é feita

de polimero de polisiloxano sintético (silicone) com a fungéo de controlar a perda de
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umidade da ferida. O objetivo do tratamento € o desenvolvimento de uma neoderme
a fim de melhorar a qualidade da pele reconstruida, reduzir o tempo de cicatrizagdo
e impedir a contracdo da ferida. Pode ser utilizado em associacdo a terapia de
tratamento de feridas por pressdo negativa. Em queimaduras profundas, uma vez
que a matriz tenha sido vascularizada (entre 3 a 4 semanas) a camada de silicone

deve ser removida e substituida por enxerto.

Pode ser encontrado em tamanhos e modelos. Deve-se manter cobertura
secundaria até total aderéncia (48h a 72h) e retirar apés 7 a 14 dias, quando a

pelicula apresentar-se seca, esbranquicada e solta sobre a les&o.

E indicado pelo fabricante para lesdes profundas da pele, queimaduras, cirurgia

plastica reconstrutiva e feridas cronicas.

As contra-indicacbes s@o pacientes com hipersensibilidade conhecida a colagenos
bovinos ou elastina/silicone e feridas infectadas clinicamente diagnosticadas e nao
existem dados clinicos sobre sua aplicacdo durante a gravidez. N&o esta indicada a

aplicacédo sobre tecido desvitalizado ou feridas infectadas.

3.3.3 Curativos impregnados com prata

Os curativos impregnados com prata consistem de em uma cobertura de trés
camadas, composta por poliéster de baixa aderéncia, flexivel embebido em prata
nanocristalina, particulas de tamanho adequado para aumento da porosidade e que
teoricamente confere agdo antimicrobiana de largo espectro e uma vez aplicada
pode permanecer por até trés dias. Ao umedecer a pelicula com agua estéril, varias
vezes ao dia, ou com o proprio exsudato da ferida, os ions da prata nanocristalina

sao gradativamente ativados e promovem a atividade antimicrobiana do curativo.

Representam uma familia com diversas composi¢des associadas como fibras, com

capacidade variada de absorcéo e flexibilidade.

Séo indicados pelo fabricante como barreira microbiana para feridas, Ulceras de

pressdo, venosa, diabética, queimaduras até segundo grau e feridas intracavitarias.

As contra-indicagbes compreendem pacientes com conhecida hipersensibilidade a
prata, ou que irdo realizar exame de ressonancia magnética, radioterapia ou para

queimaduras de 3° grau. Deve-se evitar o uso de produtos embebidos em 6leos
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(petrolatum) e contato com eletrodos cardiacos ou gel condutor durante exames
(EEG, ECQG).

3.3.4 Oxigenoterapia hiperbarica (HBO)

A Oxigenoterapia hiperbarica (HBO) sistémica é baseada na inalacéo intermitente de
oxigénio a 100%, em ambiente hiperbarico, isto €, pressdes acima de 1 atmosfera
absoluta (ATA) e levam a hiperoxigenagéo de tecidos normais e isquémicos. A HBO
tem demonstrado in vitro efeito antimicrobiano e aumento da oxigenagéo dos tecidos
hipoxicos, aumentando a atividade neutrofilica, angiogénese e sintese de
colageno[29]. Em teoria pode facilitar o fechamento de feridas em especial para
pacientes com diabetes, tendo sido adotada por muitos centros apesar de

evidéncias escassas[30].

Um curso tipico de HBO envolve 20-30 sessdes de 45 a 120 minutos entre 1,5 a 3
ATA. A HBO tem sido proposta para mais de 100 condi¢des clinicas, inclusive para
quadros demenciais, grande parte sem nenhuma base cientifica. Pode ser aplicada
topicamente na ferida, porém seu uso mais comum € sistémico em camaras para

varios pacientes.

E indicado pelo Conselho Feral de Medicina do Brasil [31] para descompressdo em
mergulhos profundos, envenenamento por gazes, feridas cronicas, radiodermites,

queimaduras, osteomielites e diversos outros quadros clinicos.

E contra-indicado em pacientes com pneumotdérax ndo drenado, claustrofobia,
portadores de DPOC, pacientes com historico de convulsdes e portadores de

sinusite, otite, cirurgia prévia de ouvido[32].

3.3.5 0zb6nio

E uma forma alotropica e mais ativa do oxigénio, apresentando-se na forma liquida
ou gasosa considerada um anti-séptico e desinfetante. E encontrado naturalmente
na estratosfera terrestre e também pode ser produzido. A ozonioterapia tem sido
utilizada para algumas patologias e é administrada de varias maneiras (por exemplo,
topico, injetavel, em banhos, solugdo oral ou através de insuflagéo retal). O principio
do seu uso baseia-se na ativagdo do sistema antioxidante e reducdo dos niveis

glicémicos. Durante o tratamento, um gerador de o0zdnio produz o gas em um
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compartimento que envolve o segmento corporeo que apresenta a ferida. O

tratamento € administrado trés vezes por semana durante varias semanas.

Indicado pela literatura no tratamento de feridas e diversas indicagbes como controle

do diabetes, varizes e dor crbnica.

3.3.6 Sistema de Terapia por Pressdo Negativa

A Terapia por Pressdo Negativa usa uma combinagdo de sucgdo a e protetores
especiais para facilitar a drenagem e influenciar no crescimento de tecidos
superficiais. O liquido aspirado da ferida € coletado em um recipiente dentro da
unidade de controle. Normalmente utiliza-se de 80 a 125 mmHg de pressao
negativa, continuamente ou em ciclos. Essa terapia foi projetada com o objetivo de
melhorar a cura, diminuindo a morbidade, o custo e a estadia prolongada dos
pacientes com feridas cronicas e sem cura, sendo assim uma adjungcdo ao
tratamento da ferida[33]. Dentre as razbes tedricas que justificam a melhora na
cicatrizagdo das feridas, estdo: manutencdo do ambiente Umido da ferida; aumento
do fluxo sanguineo local; remocédo de exsudato da ferida; promogéo da formacé&o do

tecido de granulagéo; reducéo da infeccdo; pressao mecanica no enxerto.

Esta terapia pode ser usada como método primario no fechamento ou como um
método de manutencdo na ferida, como ponte até que a reconstrugdo cirdrgica seja
possivel. Pode ser utilizada no tratamento de feridas agudas como queimaduras,
traumas e enxertos de pele, mas também é comumente usada para feridas cronicas

ou complexas e sem cura, como por exemplo, as ulceras por pressaol.

Este dispositivo, na sua apresentacdo comercial, tem duas versdes a de tamanho
normal e a versdo mini para feridas pequenas [34] engloba diversos itens: as
espumas, encontrada em diversos tamanhos e formatos (400-600 ym) ou (60-270
Mm),e estes insumos sdo apresentados em kits, contendo bomba portatil,
reservatdrio, espuma, tubo de sucg¢éo e uma pelicula adesiva. A presséo de trabalho
do equipamento esta entre 25 a 250 mmHg. O reservatorio coletor para armazenar o
fluido aspirado da ferida pelo sistema de terapia a vacuo possui um sache de gel em
seu interior que solidifica o fluido coletado e também h& um filtro de carvdo para
reduzir os odores do fluido. Este reservatorio € de uso Unico e é apresentado em
trés tamanhos (300, 500 ou 1000 ml). O sistema possui também uma bateria para
suprir a auséncia de energia elétrica por alguns instantes. O dispositivo caseiro
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utiliza esponjas esterilizadas, drenos fenestrados, filmes plésticos e sistema de

aspiracao hospitalar normal continuo [35].

A terapia é parcial ou totalmente contra-indicada na exposi¢cdo de estruturas vitais
(6rgéos ou vasos), infeccdo ativa, tecidos necroéticos, neoplasias, pele fragil (idosos,
colagenoses), alergia a adesivos, sangramento ativo, em uso de anticoagulantes ou

com difculdade de hemostasia [34].

3.3.7 Tabela de Grupos de Tecnologias

Para facilitar a estratégia de busca e a utilizacdo das evidéncias foi elaborada uma
divisdo baseada em Wasiak [28] e descrita na Tabela 2. E importante ressaltar que
varios produtos apresentam apresentagdes diferentes e uso combinado com outras
tecnologias tornando o parecer que segue apenas uma base para o julgamento da
incorporagdo e ndo uma garantia de efetividade de um produto para uso como
diretriz clinica. Frente a diferengas entre produtos, ensaios clinicos utilizando
produtos diferentes, mas dentro de um mesmo grupo foram considerados evidéncia
indireta penalizando a qualidade do dado. Além dos produtos comerciais ainda
existe em relagdo ao a terapia de feridas com pressdo negativa a utilizacdo de

dispositivo caseiro com alguns resultados favoraveis na literatura[35].

Tecnologias para Categorias Exemplos de

feridas apresentagdes comerciais

Curativos Terapia de feridas com V.A.C.®
pressao negativa

Substitutos de pele a base de * Biobrane®
colageno ou silicone

* Integra®

* Matriderm®

« Pelnac®

Substitutos de pele a base de * Bionext®

celulose bacteriana
« Membracel®

Curativos impregnados com * Acticoat®
prata
Outras tecnologias Ozonioterapia
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Oxigenoterapia hiperbéarica

Tabela 2-Categorias das tecnologias

(adaptada de Wasiak, 2010)

4.0 Estratégias de busca

Foi realizada uma ampla busca nas bases de dados em bases secundérias e nas
bases primarias: Medline, The Cochrane Library, CENTRAL, ClinicalTrials.gov, Trip
Database, Centre for Reviews and Dissemination (CRD), Embase, Bandolier,
National Institute for Clinical Excellence (NICE), CINAHL, Lilacs. Foi utilizado para
consulta o site UpToDate. Foram desenhadas estratégias diferentes inicialmente
para localizar revisdes sisteméticas e posteriormente para ECR com filtro de
Haynes, conforme descritos nas Tabela 4,Tabela 5,Tabela 6,Tabela 7,Tabela 8

eTabela 9. Nao foram incluidos estudos de custo.

Critérios de inclusao e excluséo

Foram selecionadas revisdes sistematicas, ou ensaios clinicos randomizados (ECR),
sempre priorizando as evidéncias cientificas de melhor qualidade e mais recentes.
Os ensaios primérios s6 foram avaliados quando ndo incluidos nas revisdes. A
busca considerou todos os artigos publicados até o dia 1/08/2010, restrita a dez
anos prévios (2000 a 2010). Os idiomas considerados para a sele¢cdo foram
Portugués, Inglés, e Espanhol. Todos os artigos que ndo foram excluidos pelo titulo
ou resumo foram localizados. A base DORTCHIM (registro de ensaios clinicos com

medicina hiperbérica) ndo pode ser localizada por inatividade do site.

Foram excluidas as outras indicagbes das tecnologias como feridas agudas,

radioterapia e trauma.

ApOs revisdo do titulo e do resumo foram utilizadas revisdes sisteméticas e ensaios

clinicos randomizados.
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Dano

A estratégia de busca para danos foi mais ampla incluindo qualquer estudo sem
avaliacdo de causalidade, uma vez que o objetivo é alertar para possiveis efeitos

adversos e priorizar a seguranga dos pacientes.

Estudos em andamento

Visando programar o prazo para revisdo do MTA, foi realizada uma busca especifica
para estudos em andamento, conforme descrito na Tabela 3, apenas a
oxigenoterapia hiperbarica e os curativos com fechamento por pressdo negativa
apresentam ensaios clinicos registrados com publicacdo prevista para 0s proximos

dois anos.

Estudos excluidos

As revisdes sistematicas que ndo estdo contempladas nos resultados dos estudos
encontrados sao anteriores as revisdes incluidas neste MTA ou de qualidade
metodoldgica ruim. Os ECR que ndo estdo contempladas nos resultados dos
estudos encontrados sdo anteriores as revisdes sisteméticas contempladas neste

MTA ou nao apresentavam os desfechos selecionados.
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Palavra-chave Central Clin Trial.gov
1 “integra artificial skin "[Substance Name] 337 artigos = 0
"Chondroitin ~ Sulfates”"[Mesh] AND "Collagen"[Mesh] AND 10 ensaios Pubmed
"humans"[MeSH Terms] 2 ECR
4 "matriderm "[Substance Name] 992 artigos 1 piloto O
"Collagen”"[Mesh] AND "Elastin"[Mesh] AND "humans"[MeSH 13 ensaios
Terms] 0 ECR
6 "Acticoat "[Substance Name] 181 artigos = 0
"Polyesters"[Mesh] AND "Polyethylenes"[Mesh] AND 14 ensaios Pubmed
"humans"[MeSH Terms] 7ECR
7 "Ozone"[Mesh] AND ("Ozone/therapeutic use'[Mesh] OR 1241 artigos = 0
"Ozone/therapy"[Mesh]) AND "humans"[MeSH Terms] 147 ensaios Pubmed
1 ECR
8 "Negative-Pressure Wound Therapy"[Mesh] 397 artigos 0 1- Maio/10
32 ensaios
4 ECR
9 ("diabetic foot'[mh] OR (diabet*[mh] AND (foot[tw] OR feet[tw])) 201 artigos = 1- Fev/11
AND ("hyperbaric oxygenation"[mh] OR hyperbaric*[tw]) 11 ECR pubmed 2- Dez/10

Tabela 3-Busca por estudos em andamento




Curativos impregnados com prata.

localizados

Termos consultados Url da pesquisa Artigos

Medline via Pubmed (em 09/07/2010)

Antimicrobial[All  Fields] = AND http://miud.in/7W4 23

Barrier[All Fields] AND

("bandages'[MeSH Terms] OR

"bandages"[All Fields] OR

"dressing"[All Fields])

"Acticoat’'[Substance Name] OR http://miud.in/7W5 113

"Acticoat"[All Fields] OR

"acticoat"[All Fields]

Cochrane library via BVS/BIREME (em 09/07/2010)

Acticoat AND wound http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/main.php?lib=COC&searchExp=acticoat%20and% 18
20wound&lang=pt

Centre for reviews and dissemination — CRD (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7V] 5

Bandolier (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7Vv %)

HTAIi (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7Vu 71

Acticoat AND wound http://miud.in/7Vx 67

Tabela 4-Curativos impregnados com prata
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos

localizados

INAHTA (em 09/07/2010)

Acticoat Nao é possivel salvar a url da busca.Url do resultado 1
obtido:http:/miud.in/7Vz

Portal do Ministério da Saude - Publicacfes e estudos em ATS (em 08/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7VA (%]

LILACS (em 07/07/2010)

Acticoat N&o é possivel salvar a url da busca 1)

INAHTA / Agéncias de ATS (em 07/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7Tg 24

Acticoat AND wound http://miud.in/7Th 13

EMBASE (em 21/09/2010)

Acticoat N&o é possivel salvar a url da busca 228

Web of Science Topic=("silver dressing") AND Topic=(wound) 15
Timespan=All Years. Databases=SCI-EXPANDED, SSClI,
A&HCI

Tabela 4- continuagéo- Curativos impregnados com prata
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos

localizados

CINAHL

Acticoat 3

ClinicalTrials.gov (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7Vn 5

Meta register of controlled trials (em 09/07/2010)

Acticoat N&o € possivel salvar a url 4

Portal de evidéncias da BVS (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7VH 14

Acticoat AND wound http://miud.in/7VI 9

Eportuguése (em 09/07/2010)

Acticoat http://miud.in/7VJ 70

Acticoat AND wound http://miud.in/7VK 51

Tabela 4- continuagéo- Curativos impregnados com prata
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos
localizados
Scielo
Acticoat http://miud.in/7W1 1)
NHS evidence
Acticoat http://miud.in/7Wb 18
Acticoat AND wound com filtro Clinical http://miud.in/7We 8

queries / Therapy

Tabela 4- continuagéo- Curativos impregnados com prata
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Ozonioterapia
Termos consultados Url da pesquisa

Medline via Pubmed (em 12 e 13/07/2010)

Artigos localizados

"Ozone"[MeSH Terms] AND (("wounds http://bit.ly/bz5REqg 178

and injuries"[MeSH  Terms]) OR

"burns"[MeSH Terms])

"Ozone/therapy'[MeSH Terms] http://miud.in/818 45

"Ozone/therapeutic use"[MeSH Terms])) http://miud.in/81c 17

AND "wound healing"[MeSH Terms]

Cochrane library via BVS/BIREME (em 12 e 13/07/2010)

Ozone and therapy http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/main.php?lib=COC&searchEx 118
p=0zone%20and%?20therapy&lang=pt

Ozone and (wound or burns or injuries) http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/main.php?lib=COC&searchEx 11
p=0zone%20and%20(wound%200r%20burns%200r%20injuries)&la
ng=pt

Centre for reviews and dissemination — CRD (em 12 e 13/07/2010)

Ozone therapy http://miud.in/81g 12

Bandolier (em 12 e 13/07/2010)

Ozone http://miud.in/81F

Ozone therapy http://miud.in/81q 1)

Tabela 5-Ozonioterapia
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos localizados

HTAi (em 12/07/2010)

Ozone AND wound OR burns OR injuries http://bit.ly/by6x00 135

Ozone AND therapy AND wound http://miud.in/81y 67

INAHTA (em 12/07/2010)

Ozone N&o é possivel salvar a url da busca.Url do resultado obtido: 1

http://miud.in/81E

Portal do Ministério da Saude - Publicacfes e estudos em ATS (em 12/07/2010)

Oz6nio http://miud.in/7VA (%]

LILACS (em 12/07/2010)

Ozobnio [Descritor de assunto] N&o é possivel salvar a url da busca 159

(ozbnio) or "ozonio" N&o é possivel salvar a url da busca 91
[Palavras] and "HUMANOS" [Limites]

Agéncias de ATS / INAHTA (em 12/07/2010)

Ozone wound therapy http://miud.in/81N 6

Ozone AND (wound OR wounds OR http:/bit.ly/bX2p5R 13
burns OR burn OR injuries)

Tabela 5-continuagdo- Ozonioterapia
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Termos consultados

EMBASE (em 20/09/2010)

Url da pesquisa

Artigos localizados

Ozone AND (wound OR wounds OR Na&o é possivel salvar a url da busca 272

burns OR burn OR injuries)

CINAHL

Ozone AND wounds 0

Web of Science

Ozone AND wounds 1
ClinicalTrials.gov (em 12/07/2010)

Ozone ttp://miud.in/81R 29

Ozone therapy http://miud.in/81V 8
Meta register of controlled trials (em 14/07/2010)

Ozone N&o é possivel salvar a url 20

Ozone AND therapy N&o € possivel salvar a url 10

Tabela 5-continuagdo- Ozonioterapia
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Termos consultados Url da pesquisa

Portal de evidéncias da BVS (em 12 e 14/07/2010)

Artigos localizados

Ozone ttp://miud.in/820 308
ozone AND (wound OR wounds OR burn http://tinyurl.com/2fdczgm 18
OR burns injuries OR injury)

ozone therapy http://miud.in/823 95
Eportuguése (em 12 e 14/07/2010)

ozone AND (wound OR wounds) http://tinyurl.com/2uoe6gs 62
ozone AND (burn OR burns) http://tinyurl.com/35Ip5v8 22
Scielo (em 12/07/2010)

ozone AND (wound OR wounds) http://tinyurl.com/35ve2ud 1)
ozone AND (burn OR burns) http://tinyurl.com/2w2fdoa

Ozone therapy http://miud.in/82c 21
NHS evidence (em 12/07/2010)

Ozone [Busca filtrada por Clinical queries / http://miud.in/82I 57
Therapy]

ozone AND (wound OR wounds OR burn OR http://tinyurl.com/25fxen7 78
burns injuries OR injury)

ozone AND therapy http://miud.in/820 89

Tabela 5-continuagdo- Ozonioterapia
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Substitutos de pele a base de coladgeno ou silicone.

Termos consultados Url da pesquisa Artigos encontrados

Medline via Pubmed (em 19/07/2010)

("collagen”[MeSH Terms] OR http://tinyurl.com/24s8ccw 28
"collagen"[All Fields]) AND
("Matrix"[Journal] OR "Matrix

Suppl"[Journal] OR "matrix"[All Fields])
AND ("silicones"[MeSH Terms] OR
"silicones"[All Fields] OR "silicone"[All
Fields]) AND layer[All Fields]

Artificial[All Fields] AND bilayer[All Fields] http://tinyurl.com/2g9phuv 22
AND ("dermis"[MeSH Terms] OR
"dermis"[All Fields])

Cochrane library via BVS/BIREME (em 19/07/2010)

Collagen and matrix and with and http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/main.php?lib=COC&searchExp=C 1
silicone and top and layer ollagen%20and%20matrix%20and%20with%20and%?20silicone%20and
%20top%20and%20layer&lang=pt

Centre for reviews and dissemination — CRD (em 19/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/32e6f9h (%]

Artificial and bilayer and dermis http://tinyurl.com/36agcd6 1

Tabela 6-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Termos consultados Url da pesquisa

Bandolier (em 19/07/2010)

Artigos localizados

Pelnac http://tinyurl.com/2749quk

Artificial bilayer dermis http://tinyurl.com/2u6ytl9 %)

HTAi (em 19/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/2czvmzr

“Collagen matrix with silicone top layer” http://tinyurl.com/3y354jv 1)

INAHTA (em 19/07/2010)

Pelnac N&o é possivel salvar a url da busca. %]

“Collagen matrix with silicone top layer” N&o é possivel salvar a url da busca. 30

“Artificial bilayer dermis” Ndo é possivel salvar a url da busca. Url do resultado obtido: O
http://tinyurl.com/26sm64u

Portal do Ministério da Saude - Publicacfes e estudos em ATS (em 19/07/2010)

Pelnac http://miud.in/7VA %)

LILACS (em 19/07/2010)

Pelnac N&o é possivel salvar a url da busca %)

Collagen matrix with silicone top layer N&o é possivel salvar a url da busca

Tabela 6- continuacdo- Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Termos consultados Url da pesquisa

Agéncias de ATS / INAHTA (em 19/07/2010)

Artigos localizados

Pelnac http://tinyurl.com/27zcxz9 %)
Collagen matrix with silicone top layer http://tinyurl.com/2b3sdfq

Atrtificial bilayer dermis http://tinyurl.com/2835zq4 %)
EMBASE (em 21/09/2010)

Pelnac N&o é possivel salvar a url da busca 19
CINAHL

Artificial skin N&o é possivel salvar a url da busca 263
Web of Science

Artificial skin AND wounds 238
ClinicalTrials.gov (em 22/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/2unnrx9 1)

Meta register of controlled trials (em 22/07/2010)

Pelnac N&o é possivel salvar a url

Tabela 6- continuacdo-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Termos consultados Url da pesquisa

Portal de evidéncias da BVS (em 22/07/2010)

Artigos localizados

Pelnac http://tinyurl.com/3xwbbn2 %)
Eportuguése (em 22/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/2eavsqgd 1
Scielo (em 22/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/22vupyn 1)
NHS evidence (em 22/07/2010)

Pelnac http://tinyurl.com/2363rer %]

Tabela 6- continuacdo-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Matriderm

Termos consultados Url da pesquisa

Artigos
selecionado
[

Medline via Pubmed (em 22, 23 e 27/07/2010)

"matriderm"[Substance Name] OR 23
"matriderm"[All Fields]

Collagen-elastin[All Fields] AND 5

"matrix"[All Fields] AND dermal[All Fields]

AND ("regeneration'[MeSH Terms] OR

"regeneration”[All Fields])

Cochrane library via BVS/BIREME (em 26/07/2010)

Matriderm 1

Centre for reviews and dissemination (CRD) (em 28/07/2010)

Collagen-elastin ~ matrix for dermal 1)
regeneration

Bandolier (em 28/07/2010)

Matriderm

Collagen-elastin ~ matrix for dermal http:/miud.in/8Bi 1)

regeneration

Tabela 6- continuacdo-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos

selecionados

HTAi (em 28/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8Bj 10

INAHTA (em 28/07/2010)

"Collagen-elastin matrix" "dermal Na&o é possivel salvar a url da busca. 4
regeneration”

Portal do Ministério da Saude - Publicacfes e estudos em ATS (em 28/07/2010)

Matriderm 1)

LICACS (em 28/07/2010)

Matriderm N&o é possivel salvar a url da busca 1)
"Collagen-elastin matrix" "dermal N&o é possivel salvar a url da busca
regeneration”

Agéncias de ATS / INAHTA (em 28/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8Bp 1
"Collagen-elastin matrix" "dermal http://miud.in/8Br 1)
regeneration”

EMBASE (em 29/07/2010)

Matriderm N&o é possivel salvar a url da busca 41

Tabela 6- continuacdo-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Termos consultados Url da pesquisa

ClinicalTrials.gov (em 28/07/2010)

Artigos selecionados

Matriderm http://miud.in/8Bw 1

"CoIIagen_—eIastin matrix" "dermal http://bit.ly/aAMr8a 1)
regeneration”

Meta register of controlled trials (em 28/07/2010)

Matriderm N&o é possivel salvar a url

Collagen-elastin N&o é possivel salvar a url 1)
Portal de evidéncias da BVS (em 28/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8C2 1

Eportuguese (em 28/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8C7 15
Scielo (em 29/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8Ci 1)
Collagen-elastin http://miud.in/8Ck

NHS evidence (em 29/07/2010)

Matriderm http://miud.in/8EK 2

Collagen-elastin http://miud.in/8Ev 9

Tabela 6- continuacdo-Substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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Substitutos de pele a base de celulose bacteriana

Termos consultados Url da pesquisa Artigos
encontrados

Medline via Pubmed (em 27/07/2010)

Bionext[All Fields] http://miud.in/8yL 2

Cochrane library via BVS/BIREME (em 27/07/2010)

Bionext http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/main.php?lib=COC&searchEx @&
p=bionext&lang=pt

Centre for reviews and dissemination (CRD)(em 29/07/2010)

Bionext http://miud.in/8EU %)

Bandolier (em 29/07/2010)

Bionext http://miud.in/8F6 1)

HTAI (em 29/07/2010)

Bionext http://bit.ly/bX4mnh 1

INAHTA (em 29/07/2010)

Bionext N&o é possivel salvar a url da busca. 1)

Tabela 7-Substitutos de pele a base de celulose
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos

encontrados

Portal do Ministério da Saude - Publicacfes e estudos em ATS (em 29/07/2010)

Bionext http://miud.in/7VA (%]

LICACS (em 29/07/2010)

Bionext N&o é possivel salvar a url da busca 1

Agéncias de ATS / INAHTA (em 30/07/2010)

Bionext http://miud.in/8FA 1)

EMBASE (em 30/07/2010)

Bionext N&o é possivel salvar a url da busca 5

ClinicalTrials.gov (em 30/07/2010)

Bionext http://bit.ly/bKQUAN 1)

Meta register of controlled trials (em 30/07/2010)

Bionext N&o é possivel salvar a url %)

Portal de evidéncias da BVS (em 30/07/2010)

Bionext http://miud.in/8HY 1)

Eportuguese (em 30/07/2010)

Tabela 7- continuagéo Substitutos de pele a base de celulose
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Termos consultados Url da pesquisa Artigos

encontrados

Bionext http://miud.in/8HZ 1)

Scielo (em 27/07/2010)

Bionext http://miud.in/8yS 1

NHS evidence (em 30/07/2010)

Bionext http://miud.in/8I12 1)

Tabela 7- continuagéo- Substitutos de pele a base de celulose
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Pressédo-Negativa

Termos consultados Artigos localizados

Medline via Pubmed

("Negative-Pressure Wound 14
Therapy“[Mesh] AND "Wound
Healing"[Mesh]) AND systematic[sb]

Cochrane library via BVS/BIREME

“Negative-Pressure Wound Therapy” 1
AND "Wound Healing

Centre for reviews and dissemination — CRD

"Negative-Pressure Wound Therapy" 1
AND "Wound Healing"

TRIPDATABASE

"Negative-Pressure Wound Therapy" 3
AND "Wound Healing"

National Institute for Clinical Excellence (NICE)

“Negative-Pressure Wound Therapy” 15

Tabela 8-Curativos por Pressédo-negativa
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Oxigenoterapia Hiperbarica

Termos consultados

URL

Medline via Pubmed

Artigos localizados

("diabetic foot"[mh] OR (diabet*[mh] AND (foot[tw] OR
feet[tw])) AND ("hyperbaric oxygenation"[mh] OR

hyperbaric*[tw])

201

((("Wounds and Injuries"[Mesh] OR "Surgical Wound
Infection"[Mesh] OR "Negative-Pressure Wound
Therapy"[Mesh] OR "Wound Infection"[Mesh] OR "Wound
Healing"[Mesh] OR "Surgical Wound Dehiscence"[Mesh]

OR "Wounds, Stab"[Mesh] OR "Wounds,

Penetrating”"[Mesh] OR "Wounds, Nonpenetrating“[Mesh]
OR "Wounds, Gunshot"[Mesh] OR "Multiple
Trauma“"[Mesh])) AND "Hyperbaric Oxygenation"[Mesh])

AND (Therapy/Narrow(filter])

49

Cochrane library via BVS/BIREME

Hyperbaric and wound

18

Centre for reviews and dissemination — CRD

Hyperbaric and wound

TRIPDATABASE

Hyperbaric and wound

250

Tabela 9-Oxigenoterapia Hiperbérica
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National Institute for Clinical Excellence (NICE)
Hyperbaric and wound 109
LILACS
[MH]"Oxigenacao Hiperbarica" and "Cicatrizacdo de 6
Feridas"
CINAHL
Hyperbaric and wound 43
EMBASE
Hyperbaric and wound 13
Bandolier
Hyperbaric and wound 6

Tabela 9 -continuagédo- Oxigenoterapia Hiperbarica
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Para a avaliagdo da qualidade da evidéncia apresentada, foi utilizado o critério do
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation),

conforme Erro! Fonte de referéncia ndo encontrada..

Classificagdo do GRADE para qualidade das evidéncias

Alta qualidade- pesquisa adicional tem pouca probabilidade de mudar a estimativa de
efeito

Qualidade Moderada— pesquisa adicional pode ter um impacto importante e pode
mudar a estimativa

Baixa qualidade-pesquisa adicional é muito provavel de ter importante impacto e muito
provavel de modificar a estimativa.

Qualidade muito baixa - Qualquer estimativa de efeito € muito incerta

RECOMENDACOES

FORTES — Quando os efeitos benéficos claramente ultrapassam os eventos adversos
ou vice-versa

FRACAS- quando balanco entre risco e beneficio é incerto, seja pela baixa qualidade
das evidencias ou porque os dados aproximam 0s riscos e beneficios

Tabela 10-Avaliagéo da qualidade da evidéncia e forga das recomendacdes
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5.0 Resultados dos estudos selecionados

5.1 Curativos impregnados com prata

Os resultados dos estudos incluidos no parecer sdo apresentados na Tabela 11. A
qualidade metodoldgica é baixa e todas as metanalises localizadas consideram que néo
h& evidencias suficientes a favor da tecnologia que possam garantir sua eficacia. Os
resultados séo inconsistentes, mesmo tendo em vista comparadores diferentes. Lee, em
ECR comparando curativo com prata e sulfadiazina prata, observou pequena redu¢ao no
tempo para cicatrizagdo, enquanto Innes[36], descrito em Storm-Versloot [37] (anexo 1
figura 1) mostra maior percentual de feridas cicatrizadas no grupo hidrocol6ide,
sugerindo que os curativos com prata podem retardar a cicatrizagdo, sem reduzir a
incidéncia de infecgbes. Outras referéncias descritas por Storm-Versloot néo
apresentam diferengas entre curativos com e sem prata, exceto redugcdo de dor em
dados agregados (anexo 1 figura 2). Recomendagéo contra a incorporacdo, mas fraca
frente & possibilidade de revisdo conforme novas publicacdes. N&o foram analisados

dados de hidrofibras com prata ou alginatos com prata.
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Bergin Wasiak Storm-Versolot Vermeulen Cochrane2010[40]
Cochrane2006[38] Cochrane2008[39] Cochrane2009[37]
Tipo estudo RS RS RS RS
Intervencao Curativos com prata Curativos com Curativos e agentes topicos Curativos em esponja com prata ou
prata e pele com prata alginato com prata
artificial de
silicone e
colageno
Comparadores Tratamento padréo Sulfadiazina Comparadores sem prata Hidrocoloide, alginato, tratamento padréo
variado variado
Populacéo Diabéticos tipo 1 e 2 Pessoas de Homens e mulheres, Homens e mulheres, maiores de 18
com Ulceras em pé de qualquer idade maiores de 18 anos, com anos, com feridas abertas contaminadas e
etiologia neuropatica, com queimaduras qualquer tipo de feridas ndo infectadas de qualquer etiologia
isquémica e superficiais ou infectadas no inicio do
neuroisquemica. parciais estudo
Desfechos % cicatrizacdo; tempo % cicatrizacdo; Cicatrizacdo, infec¢cao, dor, Tempo para cicatrizar, % reducdo da area
para cicatrizar, tempo para eventos adversos e volume expostos, % cicatrizacdo no
infeccdo  secundaria, cicatrizar periodo, eventos adversos, tempo de
eventos adversos, qualidade de vida, internagdo, qualidade de vida, custos.
qualidade de vida, tempo de
custos, internagbes, internacéo

amputagdes, morte

cirurgias, infecgéo
secundaria,
eventos adversos

Tabela 11-Evidéncias sobre curativos com prata
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Bergin

Cochrane2006[38]

Wasiak Cochrane2008[39]

Storm-Versolot
Cochrane2009[37]

Vermeulen Cochrane2010[40]

Resultados N&o analisou Li 2006 observou tempo Prata pior quando comparada a Sem diferenga entre curativos com
dados para cicatrizar menor nos hidrofilico (Allevyn) em namero e sem prata.Ndo ha evidéncias
curativos com prata quando de feridas cicatrizadas (RD -0.69; suficientes para recomendar o uso
comparados a sulfadiazina 95%IC -0.92 to -0.45), sem de curativos com prata para
de prata (tempo médio: diferenca na infeccdo e notempo tratamento de feridas infectadas
12,42 dias (DP 5,40) com de internagao (curativo com prata
curativos com prata X 15,79 X sulfadiazina prata), quando
dias (DP5,60) com comparada com gaze+nitrato de
sulfadiazina). = Muangman prata: menos infecgdo (5/17 no
2006 sem diferenca no grupo Acticoat®; 16/17 na gaze
tempo de internagdo e com nitrato de prata) (RD -0,65;
incidéncia de infecgao 95% IC -0,89 to -0,40), sem
diferenca na cicatrizagdo e na
dor.
Eventos nao encontrou nao relatou evento adverso, ardéncia, dor. Sem diferenca Ulceras satélites e lesdo nas
Adversos estudos, apenas estatisticamente significante bordas da ferida, prurido
pbster em entre 0s grupos.
congressos
aguarda
publicacdo, sem
dados completos
Observacbes NENHUM Diferenca clinicamente Sem evidéncias a favor da prata, Evidencia indireta (esponja com
ESTUDO pequena, resultados algumas contra. Algumas prata-Contreet® e alginato com
PREENCHEU inconsistentes. Qualidade evidéncias indiretas (esponja prata Silvercel®). Conclui que néo
CRITERIO metodolégica ndo auxilia na com prata) h& evidéncias para recomendar o
tomada de deciséo clinica. curativo.
GRADE - BAIXA estudos individuais, BAIXA para ensaios primarios, MUITO BAIXA (artigos base), RS

RS de alta qualidade

RS de alta qualidade

de alta qualidade

Tabela 11-continuacdo-Evidéncias sobre curativos com prata
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5.2 Substitutos de pele a base de colageno ou silicone

5.2.1 Eficécia

Estudos de baixa qualidade demonstrando que o curativo apresenta resultado
semelhante ao enxerto autélogo que é de dificil obtengdo, em especial em grandes
queimados. Resultado de qualidade muito baixa demonstrando superioridade
quando comparado a sulfadiazina de prata, diminuindo em 6-8 dias o tempo para

cicatrizagdo em queimaduras superficiais e parciais[28].

5.2.2 Dano

Apenas um relato de uma crianga com carcinoma hepatocelular,
provavelmente associado a queimadura [41]. Também localizado um relato de
calcificagcdo da matriz em virtude da longa permanéncia da camada de silicone

prejudicando a incorporagdo do enxerto[42].

5.2.3 Recomendagéao

Forte favoravel a incorporacdo frente a inexisténcia no rol de tecnologias do
SUS de outras op¢des de substituicdo. Possiveis problemas de evidéncia indireta
porque ndo existe garantia de comparabilidade entre as apresentagdes, descritos na
Tabela 12.
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Tipo estudo

Wasiak_Cochrane2008[28]

RS

Branski, CCM 2007[27]
ECR

Intervencéo

Curativos com prata e pele artificial de silicone e colageno

Transplante de pele com aplicagéo de pele artificial

Comparadores

Sulfadiazina

Enxertos autélogos

Populacéo

Pessoas de qualquer idade

superficiais ou parciais

com queimaduras

20 criangas com média do tamanho da queimadura de
73-15% da é&rea da superficie corporal total

Desfechos

% cicatrizagdo; tempo para cicatrizar, qualidade de vida
tempo de internacdo, cirurgias, infeccdo secundaria
eventos adversos

Tempo de permanéncia hospitalar, mortalidade,
incidéncia de infeccdo e sepse (internacdo), n° de
procedimentos de reconstrucéo, evolugdo da cicatriz.

Resultados

Pele artificial tempo para cicatrizar 13,7 dias (+/- 6.75) X
21,3 dias (+/- 11.03) com sulfadiazina de prata (P < 0.01),
repetido nos outros estudos. Tempo de internagdo menor
no grupo pele artificial em criangas ( 0 a 3 anos; p =
0,002), ( > 3 anos;p = 0,0026). sem diferenga na cirurgia.
reducédo na dor (WMD -1,63 95% IC -2.20 a - 1.06)

N&o houve diferencas significativas entre pele artificial
e controles na letalidade (40% vs 30%), e tempo de
permanéncia (41 +/- 4 X 39 +/- 4 dias).Melhora
cicatrizes em termos de altura, espessura,
vascularizacdo e pigmentagdo (12 meses e 18-24
meses, p <0,01) no grupo pele artificial.

Eventos
Adversos

N&o relatou AE, 1 artigo em chinés na bula
hipersensibilidade conhecida a materiais de colageno
bovino, condroitina ou silicone, feridas infectados, ferida
30 grau

N&o descrito

Observacgoes

Evidéncia indireta para pele artificial (Biobrane®).

(sabbes de sulfamylon e nitrato de prata aplicados nas
sobre a folha do curativo e Acticoat® nas costuras
para prevencao de infecgdes). Desfecho qualidade da
cicatriz substituto. Pode ser um bom substituto quando
ndo ha pele disponivel. Evidéncia indireta para pele
artificial (Integra)

GRADE

MUITO BAIXA - PELE ARTIFICIAL, BAIXO PARA PRATA

MUITO BAIXA

Tabela 12-Evidéncias sobre substitutos de pele a base de colageno ou silicone.
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5.3 Curativos para fechamento de feridas por pressao negativa (tabela 11)

5.3.1 Eficécia:

Pequeno numero de estudos com qualidade metodologica adequada. A revisdo
sistematica de Ubbink [33] apresenta discretas vantagens, mas sem diferenca
estatistica e com numero muito pequeno de pacientes incluidos. As vantagens
tendem a reduzir quando sé&o utilizados curativos mais modernos (anexo 1 figuras 3
e 4). Noble-Bell [43] descreve em revisdo sistemética 20% de melhoria na
cicatrizagéo de feridas [odds ratio 2, IC 95%1- 4] e NNT de 6 (IC 95% 4—64), apesar
de destacar os problemas metodoldgicos nos estudos incluidos e um nimero muito
pequeno de pacientes.

Outro problema metodologico é que a pressdo negativa pode ser gerada por
dispositivo “caseiro” ou comercial. Apenas o estudo de Perez [35] compara 0O
dispositivo caseiro com gaze Umida, apresentando reducdo de 10 dias no tempo
para cicatrizagdo. Wild [44] compara dispositivos caseiros e comerciais
apresentando vantagens para o comercial, mas com desfecho primério sujeito a
viés.

Agregando-se o dado de Perez a revisdo sistematica de Ubbink o tempo para
fechamento da ferida apresenta uma reducao de 9,49 dias no tempo de fechamento
(IC 95% -15,58 a -3,40) significativo, com grande impreciséo. (anexo 1 figuras 3 e 4).
Como os dados completos (desvio padrdo) de Perez ndo eram disponiveis, este foi
estimado a partir do pressuposto que a faixa de valores correspondia ao intervalo de

confianga de 95%.

5.3.2 Dano

Potencialmente pode agravar a isquemia tecidual, embora Ulceras por pressao e pé
diabético fagam parte das suas indicagbes cléassicas. A tecnologia necessita
treinamento da equipe e quando utlizada inadequadamente pode causar
hemorragias e danos a 6rgaos vitais. A canula se indevidamente posicionada ou

mantida por tempo prolongado pode aderir a ferida[32].

5.3.3 Recomendacéo e Forga da recomendacgéo:

N&o incorporar. Recomendacao fraca frente ao pequeno numero de estudos, alto

custo e risco de eventos adversos.
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Os operadores devem ser credenciados e treinados para operar o dispositivo uma
avaliacdo de efetividade deve ser realizada uma vez que a tecnologia comercial
dificulta o uso domiciliar, podendo em teoria atrasar o momento da alta, descritos na
Tabela 13.
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Perez_2010[35]

Ubbink_Cochrane2008[33]

Noble-Bell_intwoundj2008[43]

Tipo estudo ECR RS RS

Intervencéo Vacuo caseiro continuo Vacuo comercial Vacuo comercial

Comparadores Curativo gaze Umida Gaze Umida Varios (novos curativos, gaze umida)

Populacéao 20 pacientes em cada tipo Ferida cronica de qualquer Pacientes com diabetes mellitus tipo 1 e 2 com
de intervencdo com feridas etiologia. feridas em pé agudas ou crbnicas, incluindo
cronicas e agudas infectadas feridas de pos operatoério
ou nao

Desfechos Tempo e % cicatrizagdo em Cicatrizagdo, cirurgias, sobrevida Cicatrizacdo (% e tempo, eventos adversos,
30 dias, cirurgias, numero de de enxertos, infeccdo, dor e QV, granulacao
curativos, custo internagdo, custos

Resultados Duragcdo 16,3 X 25,4, sem n insuficiente para concluir — OR 2 para fechamento ferida, reducdo de 20
diferenca %, menor n tendéncia dias no tempo de cicatrizagdo, NNT 6
curativos 6,1 X 31,3

EA Sangramento Sem diferenga estatistica, ndo Dor, sangramento minimo

relatados

Observagéao Filme disponivel Vantagens, mas problemas 3 dos 4 estudos incluidos de baixa qualidade

metodoldgicos (ver graficos)

Grade BAIXA MUITO BAIXA MUITO BAIXA

Tabela 13-Curativos para fechamento de feridas por pressao negativa
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5.4 Oxigenoterapia hiperbérica

5.4.1 Eficacia

Pé diabético: foram incluidas cinco revisdes sistematicas, duas avaliagdes
tecnoldgicas e um ensaio clinico publicado apos as revisdes sistematicas. Quanto ao
desfecho amputacédo as revisdes apresentaram redugdo importante no risco de
amputacado (56 a 70% de redugédo nas amputagdes maiores), sendo estimado que
seriam necessarios incluir 4 pacientes em HBO para evitar uma amputacdo maior
(NNT 4). No estudo de Hailey [45] o risco para amputagbes menores foi maior no
grupo HBO e no estudo de Wasiak[28] n&o foi observada diferenga nas amputagdes
menores, podendo ser atribuido, em teoria, o fato a reducdo das amputacao
maiores que levariam a maior numero de amputagcbes parciais. Quanto a
cicatrizagdo o ensaio clinico de Londahl [29] mostrou um aumento de cicatriza¢do no
grupo HBOT (52% X 29%p= 0.03). Hailey [45] também demonstrou aumento na
cicatrizag@o no grupo HBO (83% X 43%). Os desfechos de redugédo no tamanho da
ferida foram considerados inadequados para avaliagdo. Poucos estudos
apresentaram dados agregados, sendo o de melhor qualidade o publicado por
Kranke[46] na biblioteca Cochrane em 2010 com reducdo na amputa¢cdo maior (RR
0.31, 95% CI 0.13 to 0.71) NNT 4; cicatrizacdo em 1 ano (RR 2.3, 95%CI 1.1 to 4.7);
reducdo tamanho da ulcera (WMD 33%, 95%CI 19% to 47%, p<0.01). A dificuldade
de acesso a tecnologia e impacto das faltas ao trabalho dos pacientes pode dificultar

0 uso ambulatorial.

7

Queimados na revisdo sistemética publicada por Villanueval47] em 2010 é
reafirmada a escassez de dados na literatura, sendo impossivel afirmar ou refutar a

eficacia da HBO nesta populagéo.

Feridas em nédo diabéticos: ndo h& dados de qualidade na literatura que permitam

julgamento.

Ulceras por pressdo: ndo ha dados de qualidade na literatura que permitam

julgamento.
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Seguranca:

A maioria dos estudos ndo apresentou relatos importantes de eventos adversos,
sendo considerados leves e sem grande impacto. A literatura historica cita a
ocorréncia de incéndios em camara levando a Obitos de profissionais de saude e
pacientes. Uma série de procedimentos para evitar faiscas como o uso de tecidos de
algodao puro, retirar metais, dentaduras, lentes de contato, curativos sem uso de
petrolatum, alcool ou outros itens inflamaveis deve ser adotado[48]. O evento
adverso mais comum € o barotrauma auditivo e de seios nasais. O barotrauma
auditivo pode necessitar tratamento especifico. Foram descritos também alteracfes

visuais como miopia transitoria e piora da catarata pela hiperoxia.

O transporte para centros especializados e a duracdo do tratamento habitualmente
diario podem levar a risco de agravamento da condicdo clinica da doenga de base,
como, por exemplo, diabetes, por perda da continuidade da avaliacdo clinica,
alimentacéo irregular e aplicagdo de medicamentos como insulina. Os servigos

devem rever as contra-indicagdes e monitorar os eventos adversos.

Recomendagé&o/ Forga

Incorporar apenas para pacientes diabéticos com feridas crénicas em extremidades

inferiores. Recomendacéo Forte, descrito na Tabela 14.
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Kranke (Cochrane) 2010[46]

Londahl_Hyperbaric_2010 [29]

Villanueva_Cochrane_ 2010 [47]

Tipo estudo RS ECR RS

Intervencdo 1.5 e 3.0 ATA, 30- 120 min/dia ou 2 2,5 a 3 ATA 85 min/dia 5 X semana, > 1 ATA
X dia 8 semanas (max, 40 sessdes)

Populagéo Pessoas em qualquer estado de 94 pacientes diabéticos com ulceras Pacientes com queimaduras em epiderme,
saude com ferida cronica associado abaixo do tornozelo por mais de 3 tecido subcutaneo, vasos, nervos, tenddes
a doenca venosa ou arterial, meses, mediana da area da lesdo ou 0ssos. Sem restricao de idade ou
diabetes mellitus ou pressdo de 3 cm? e classificas como grau genero
externa. de Wagner 3 e 4.

Desfechos Amputacdo maior e  menor, Cicatrizacdo Letalidade, morbidade. tempo para
fechamento de ferida, redugéo cicatrizacgéo, grau de escaras,
tamanho ulcera venosa, Ulcera desbridamentos, enxertos, volume de
arterial e de pressao. reposicdo volémica, infeccdo na ferida,

tempo de internag&o escore dor, cicatriz

Resultados  Amputacdo maior (RR 0.31, 95% CI (52%) no HBOT Sem diferengca no tempo de permanéncia,

(1C) 0.13 to 0.71) NNT 4; cicatrizacdo e 12/42 (29%) no placebo mortalidade, cirurgias, Hart 1974 relatou
em 1 ano 2.3, 95%CI 1.1 to 4.7; (P 0.03). menor tempo de cicatrizagdo (media: 19.7
redugdo tamanho da ulcera (WMD X 43.8 dias, P < 0.001)e menor volume
33%, 95%ClI 19% to 47%, infundido (media: 2.2 ml/kg versus 3.4
P<0.00001) ml/kg,).(RR) para falha na enxertia sem

HBOT 2.0, 95% (IC) 0.5 to 8.0

EA dist visuais (alt. Lentes), 1 obito, 1 barotrauma, 1 vertigem, 1 3 pacientes com sinus barotrauma
barotrauma, toxicidade ao O2 raros piora catarata

Observagcdo Feridas em ndo diabéticos sem N&o tem evidencia para suportar ou refutar
evidéncias. Avaliar custos a efetividade da HBO para queimados

GRADE ALTA MUITO BAIXA MUITO BAIXA

Tabela 14-Oxigenoterapia Hiperbéarica
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5.5 Substitutos de pele a base de celulose bacteriana
Eficacia
Nao foram localizados ensaios clinicos em inglés, portugués ou espanhol com

desfechos clinicos selecionados.
Recomendacgéo/Forga

N&o incorporar. Recomendagdo fraca frente a inexisténcia de literatura de qualidade.

5.6 Ozonioterapia
Eficacia

Foi localizado apenas um ensaio clinico randomizado de qualidade muito baixa [49]
onde os desfechos clinicos avaliados eram fortemente passiveis de influéncia da
intervencéo pelo fato do estudo ndo ser cego. Foi considerada cura a melhora evolutiva
da ferida e o tempo de internagdo foi decidido pelo médico ndo cego para a
intervencdo. A “cura” foi observada em 78% no grupo ozdnio contra 69% no grupo
intervencdo, e as amputagbes foram menores (16 vs 5%) ambas diferencas néo
significativas. O tempo de internagdo médio foi reduzido em 8 dias ( IC95% 14 a 1,71
p=0,01).

Recomendacgéo/Forga

N&o incorporar. Recomendacéo fraca frente a escassez de literatura de qualidade,

descrito na Tabela 15.

57



Cenérios avaliados

Tipo de tecnologia

Conclusodes

Referéncia Recomendacgéo/

Forca

Curativos Pé diabético N&o encontrou estudos com Bergin_cochrane2010[38] N&o incorporar/
impregnados com critérios minimos de incluséao Fraca
prata Queimaduras Pequena vantagem em tempo de WasiakCochrane2010[39]
superficiais cicatrizagdo quando comparados a
sulfadiazina de prata, inconsistente
entre ensaios.
Feridas infectadas Sem diferenca com tratamento Vermeulen
cronicas padrao. Cochrane2010[40]
Feridas ndo Pior quando comparado a Storm_Verslot
infectadas hidrofilicos, sem diferenca na dor e Cochrane2009[37]
(queimados) cicatrizagao
Substitutos de Queimaduras Reduziu significativamente o tempo Wasiak Cochrane2009[39] Incorporar/Fraca

pele a base de
colageno ou
silicone

extensas ou parciais
adultos/criangas

de cicatrizagdo e de internacdo,
Evidéncia utilizou Integra®.
Resultados semelhantes a enxertia

Branski, CCM 2007[27]

Tabela 15-Resumo dos resultados dos estudos incluidos
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Tipo de Cenarios conclusdes Referencia Recomen

tecnologia avaliados dacao/For
(oF:1 da
Recomen
dacao
Fechamento Feridas Ha evidencias Ubbink_Cochrane Nao
de feridas a cronicas favoraveis em 2010[33] Incorporar/
vacuo gequeno nimero  \4pje- Fraca
€ casos Bell_intwoundj200
8[43]
Oxigenoterapi Pé diabético Reduz Kranke_Cochrane Incorporar/
a hiperbarica amputacao 2010[46] Alta.
maior, acelera
cicatrizagao
Queimados Sem dados suficientes Nao
Olcera do incorporar/
~ Fraca
pressao
Feridas
cronicas em
nao
diabéticos
Substitutos Nao foram localizados ECR ou RS, conforme critérios N&o
de pele a deinclusédo incorporar/
base de Fraca
celulose
bacteriana
Ozonioterapia Pé diabético Martinez-Sanchez  N&o
2005[49] incorporar/
Fraca

Tabela 15 continuacdo Resumo dos resultados dos estudos incluidos
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Anexol —

Review: Topical silver for preventing wound infection

Gréficos estatisticos

Comparison: 9 Nanocrystalline silver-coated dressing (Acticoat®) vs hydrophilic polyurethane dressing (8levyn®)

Outcome: 2 Number of wounds healed by day of discharge

Study or subgroup Acticoat® Allewyn® Risk Difference Weight Risk Difference
n/N n/N M-H,Fixed.95% Cl M-H,Fixed. 95% CI
Innes 2001 5/18 16/16 _.— 100.0% -0.69[-0.92, -045]
Total (95% CI) 16 —— 100.0 %  -0.69[ -0.92, -0.45 ]

Total events: 5 (Acticoat®), 16 (Allevyn®)
Heterogeneity: not applicable
Test for overall effect: £ = 5.70 (F < 0.00001)

-1
Favours Allevyn

-0.5 [

0.5 1
Favours Acticoat

Figura 1 — Comparacgao entre o curativo impregnado de prata e o curativo

impregnado de poliuretano

Review: Topical silver for preventing wound infection

Comparison: 13 550 cream (1%) vs nanocrystalline silver-coated dressing (Acticoat®)

Outcome: 2 Mean backaround pain scores

Study or subgroup 550 Articoat® Mean Difference Weight Mean Difference
N Mean(50) N Mean(S0) IW,Fined, 95% CI I, Fined,95% CI
Muangman 2006 25 50.7) 25 4 (0.6) . 100.0% 1.00[0.64,1.361]
Total (95% CI) 25 25 <> 100.0 % L00 [ 0.64, 136 ]
Heterogeneity: not applicable
Test for overall effect: 2 = 5.42 (P < 0.00001)
- = o o "
Favours 550 Favours Acticoat

Figura 2 — Comparacgéo entre a sulfadiazina prata e o curativo impregnado de prata

Review: Topical negative pressure for treating chronic wounds
Comparison: 1 topical negative pressure vs moist gauze dressings
Outcome: 1 time to complete healing

Study or subgroup THP gauze with saline Mean Difference Mean Difference
N Mean(50) N Mean(50) IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed,95% CI
MeCallon 2000 5 228174 5 428 (32.5) 1 -20.00[-52.31,12.311]
-50 Q 50 100

-100
Favours TNP

Favours gauze/saline

Figura 3 — Comparagéo entre o curativo com pressao negativa e a gaze umedecida

Review: Topical negative pressure for treating chronic wounds
Comparison: 3 TMPvs modern wound dressings: wound gel products
Outcome: 1 ulcers healed within & weeks

Study or subgroup THP Control Risk Ratio Risk Ratio
niM niN M-H,Fixed,395% CI M-H,Fixed, 35% CI
Ford zooz 2fz0 2f15 —_— 0.75[0.12,4.73]
o2 0.1 1

Favours control

10 500
Favours TNP

Figura 4 — Comparacao entre o curativo com pressao negativa e os produtos

modernos a base de gel

60



Experimental Control Mean Difference

Mean Difference

Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
McCallon 2000 228 17.4 5 428 325 5 36% -2000[52.31,12.31]

Perez 2010 163 995 20 264 1006 20 95.4% -8.10[15.30,-2.090] [ |

Total (95% CI) 25 25 100.0% -9.49 [-15.58, -3.40] *

Heterageneity: Tau®= 0.00; Chi*= 042 df=1{P=052) F=0%
Testfor overall effect: 7= 3.05 (F = 0.002)

-100 a0 0 a0
Favours experimental Favours control

SN

Figura 5 — Atualizagdo da metanalise com dados agregados de Ubbink e Perez

Anexo 2 - Formuléarios para avaliar limitagdes no desenho do estudo

Revisao sistematica

A revis@o se baseou numa pergunta estruturada, explicita e sensivel?

A busca por estudos relevantes foi detalhada e completa?

A avaliacdo dos estudos incluidos pode ser reproduzida?

Os resultados foram semelhantes de estudo para estudo?

A revisdo apresenta estimativa de parametros?

A revisdo apresenta estimativa de incerteza destes parametros?

A revisdo apresenta avaliacdo da qualidade dos artigos?

Ensaio clinico
O estudo é randomizado?

A alocagéo dos pacientes nos grupos foi sigilosa?

Os pacientes foram analisados nos grupos aos quais foram randomizados?

Os pacientes dos dois grupos eram semelhantes com relac&o a fatores de

prognostico previamente conhecidos?

O estudo foi cego?

Fora a intervengéo experimental, os grupos foram tratados igualmente?

O acompanhamento foi completo?

100
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O efeito do tratamento foi clinicamente importante?
Os efeitos do tratamento foram precisos?
Os pacientes do estudo sdo semelhantes aos de interesse?

Todos os desfechos importantes foram considerados?

Anexo 3- Participagdo da Comunidade

1-Reunido para parecer externo com grupo de enfermeiras SOBENFEE e envio para
parecer de cirurgido indicado pela CITEC

Primeira apresentacdo do documento para revisdo foi reunido com profissionais de
saude da Sociedade Brasileira de Enfermagem em Feridas e Estética SOBENFEE.
Realizada no Instituto Nacional de Cardiologia no Rio de Janeiro no dia 4 de
novembro de 2010.

Compareceram 18 profissionais.

Durante a reunido o parecer foi apresentado e houve um pequeno debate, sendo as
guatro sugestbes adicionais encaminhadas posteriormente. Todos manifestaram
concordancia com a metodologia e elogiaram a possibilidade de entender e
participar do processo.

O principal ponto de discordancia foi quanto ao curativo por pressao negativa que a
maioria apresenta boa experiéncia na pratica clinica.

Destacam-se dos encaminhamentos:

A sugestdo de considerar outros desfechos como reducéo da ferida, presenca da
granulacédo e qualidade da cicatrizagao.

Sugestdo de avaliar outras tecnologias como substituto temporério de pele com a
pele de ra liofilizada, pelicula de poliuretano OMIDERM,.hidrofibra com prata,
alginato com prata, PHMB - agente de limpeza e hidrogel (incorporados ao parecer
em sugestdes)

Oxigenioterapia Hiperbéarica. cuidado com o uso de curativos/ pomadas a base de
petrolato pois h& o risco da combustdo dentro da cAmara. Sempre avisar ao centro
de O2 qual curativo estéd sendo usado (incorporado ao parecer)
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Questionado no parecer do cirurgido a estratégia de busca, a ndo disponibilizagdo
dos nomes comerciais, detalhamento da populagédo de cada estudo (incorporado ao
parecer), escopo restrito, defende que o parecer dever ser realizado por médicos
especialista de cada &rea preferéncia por professor universitario e cirurgiao.
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Anexo 5 - PTC oxigenoterapia hiperbarica

MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA E INSUMOS ESTRATEGICOS

DEPARTAMENTO DE CIENCIA E TECNOLOGIA

Parecer técnico-cientifico sobre o uso do
oxigenoterapia hiperbarica no tratamento de
feridas cronicas.
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Resumo Executivo
Contexto:

O tratamento de feridas cronicas representa um desafio médico e com grande
repercussdo na qualidade de vida do paciente (1). Os impactos no sistema de saude
vém crescendo uma vez que uma grande variedade de novas tecnologias com custo
elevado passa a estar disponivel no mercado. Torna-se fundamental a correta
avaliacdo das evidéncias. Esta situacdo representa um cenario para estudos de
custo-utilidade e oportunidade para melhor alocacdo de recursos orgamentarios.

A oxigenoterapia hiperbérica tem sido sugerida como terapia adjuvante em
especial nas feridas em que a oxigenagdo do leito da lesdo é deficiente como nos
pacientes com diabetes.

A AMB (2) cota cada sessédo por paciente a R$236,28 (um tratamento com 40
sessdes aproximadamente R$ 9.500,00 e uma camara hiperbarica nacional
multipaciente: tem pre¢o estimado de R$150.818,00 (valores de 2002 atualizados
pelo INPC e IPCA).

Busca

A busca das melhores evidéncias disponiveis sobre eficdcia e seguranca da
aplicacé@o sistémica da oxigenoterapia hiperbarica em feridas utilizou as seguintes
bases: Medline(3), The Cochrane Library(4), Tripdatabase(5), Centre for Reviews
and Dissemination (CRD)(6), Embase (7), Bandolier(8), e National Institute for
Clinical Excellence (NICE) (9), CINAHL(10) e Lilacs(11).

Foram selecionadas as revisdes sistematicas, avaliagbes tecnoldgicas ou ensaios
clinicos randomizados (ECR), privilegiando as evidéncias cientificas de melhor
qualidade. N&o foram incluidas as indicacdes alternativas de oxigenoterapia
hiperbarica como radioterapia ou trauma.

Classificacdo das evidéncias: seguindo a recomendagdo GRADE (12) a qualidade
das evidéncias foi classificada em ALTA, MODERADA, BAIXA E MUITO BAIXA

Conclusoes

A oxigenoterapia hiperbérica tem as seguintes indicagfes estabelecidas pela
literatura:

Feridas cronicas em extremidades inferiores de pacientes com diabetes
(QUALIDADE ALTA) levando a redugéo do risco de amputagdo e acelerando a
cicatrizagdo da ferida em curto prazo. Sem efeito para amputagdes menores distais
(QUALIDADE ALTA).
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Sem dados suficientes para qualquer conclusdo em pacientes nédo diabéticos e em
Ulceras por pressao (QUALIDADE MUITO BAIXA).

Sem dados suficientes para para qualquer conclusdo em pacientes queimados
(QUALIDADE MUITO BAIXA)

Seguranga

A tecnologia ndo € isenta de riscos, embora seja considerada segura e 0s seus para
efeitos raros. A complicagcdo mais comum associada a utilizacdo desta tecnologia €
o barotrauma auditivo, mais especificamente de ouvido médio, com uma incidéncia
de 2% (13), sendo que a otalgia pode chegar a 16% (14).
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Glossério

Ferida cronica............ccoceevvveeeeenn. Les&o na pele de dificil cicatrizagdo sem
resposta ao cuidado habitual por mais de 3
meses.

Amputagdo maior...............c..eee... Retirada cirirgica de extremidade superior ou
inferior acima do cotovelo ou joelho
respectivamente.

Amputagdo Menor........cccceeeeeennne Retirada cirurgica de extremidade superior ou
inferior abaixo do cotovelo ou joelho
respectivamente, geralmente de dedos ou
partes da mao ou pé.

Cicatrizagao........ccuvvvveeeeeeeeeennnnens Fechamento completo da ferida
NNT .o NUmero necessario para tratar
ATA Atmosfera absoluta
HBO...o e Oxigenoterapia hiperbarica
WMD....coo i Diferenca média ponderada

EA. Eventos adversos
DM Diabetes mellitus
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Contexto

Oxigenoterapia hiperbérica foi criada em 1917 por Drager que construiu a primeira
camara destinada ao tratamento da doenga de descompresséo, sendo utilizada em
1955 por Churchill-Davidson para radiossensibilizar tumores e em 1961 por
Brummelkamp (15) para tratamento de gangrenas (16).

A Oxigenoterapia hiperbarica (HBO) sistémica é baseada na inalacéo intermitente de
oxigénio a 100%, em pressOes acima de 1 atmosfera absoluta (ATA) e levam a
hiperoxigenacéo de tecidos normais e isquémicos. A HBO tem demonstrado in vitro
efeito antimicrobiano e aumento da oxigenagéo dos tecidos hipdxicos, aumentando a
atividade neutrofilica, angiogénese e sintese de colageno(17). Em teoria pode
facilitar o fechamento de feridas em especial para pacientes com diabetes, tendo
sido adotada por muitos centros apesar de evidéncias escassas(18).

As feridas cronicas constituem parte importante do cuidado dos pacientes, em
especial com diabetes. Inimeras novas tecnologias tém sido propostas e
incorporadas pelos servicos de enfermagem e médicos baseados em trabalhos de
qualidade baixa. Um tratamento inadequado pode gerar danos e sofrimento aos
pacientes e aumento significativo nos gastos para as instituicdes financiadoras. A
cicatrizagdo das feridas é multicausal e ainda pouco conhecida, sendo em varios
estagios influenciados pelo oxigénio tissular (19). Feridas que ocorrem em leitos
hipéxicos sédo sabidamente de dificil cicatrizagéo.

Esse Parecer Técnico-Cientifico (PTC) foi elaborado pelo Nucleo de Avaliagéo de
Tecnologias em Saude (NATS) do Instituto Nacional de Cardiologia a pedido do
Departamento de Ciéncia e Tecnologia e da a Comissédo para Incorporagédo de
Tecnologias do Ministério da Saude.
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Pergunta

O objetivo primario deste Parecer Técnico é avaliar a eficacia e seguranca da
oxigenoterapia hiperbarica no tratamento de feridas. A estrutura da pergunta
encontra-se descrita no quadro 1.

Quadro 1: Pergunta estruturada para elaboragéo do PTC

Populacao Pacientes com feridas

Intervencéo Oxigenoterapia hiperbérica sistémica

Comparagao Tratamento padréo para feridas conforme a instituicéo
Desfechos Cicatrizagao das feridas,

Amputac&do maior
Amputagdo menor

Eventos adversos

Introducéo
Oxigenoterapia hiperbarica e as Alternativas terapéuticas

Um curso tipico de HBO envolve 20-30 sessdes de 45 a 120 minutos entre 1,5 a 3
ATA. A HBO tem sido proposta para mais de 100 condic¢des clinicas, inclusive para
quadros deméncias, grande parte sem nenhuma base cientifica (20).

O comparador utilizado na literatura pode variar desde uma simples gaze umidecida,
antissépticos e antibidticos tépicos a sistemas mais modernos como alginatos,
acidos graxos essenciais e higrogeis que visam absorver exsudato e manter imido o
leito da ferida. Também sao utilizados com freqiéncia desbridamentos, enxertias e
amputacgdes parciais dificultando a comparacgéao entre grupos.

Busca

Foi realizada uma ampla busca nas bases de dados Medline, The Cochrane Library,
Trip Database, Centre for Reviews and Dissemination (CRD), Embase, Bandolier,
National Institute for Clinical Excellence (NICE), CINAHL e Lilacs. Foram
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desenhadas estratégias diferentes para pé diabético (mais ampla) e para
feridas,com filtro de Haynes(21), conforme descrito na tabela 1.

Critérios de inclusao e excluséo

Foram selecionadas em ordem de prioridade: revisbes sistematicas, avaliagdes
tecnoldgicas ou ensaios clinicos randomizados (ECR), sendo sempre selecionadas
as evidéncias cientificas de melhor qualidade. Os ensaios primarios s6 foram
avaliados quando ndo estavam incluidos nas revisdes. A busca considerou todos o0s
artigos publicados até o dia 6/06/2010, restrita a dez anos prévios (2000 a 2010). Os
idiomas considerados para a selecéo foram Portugués, Inglés, e Espanhol. A base
DORTCHIM de registro de ensaios clinicos com medicina hiperbarica (21) ndo pode
ser localizada por inatividade do site.

Foram excluidas as outras indicagbes de oxigenoterapia hiperbarica como
radioterapia ou trauma.

Apos reviséo do titulo e do resumo foram utilizadas seis revisfes sistematicas, um
ensaio clinico randomizado e duas avaliag6es tecnoldgicas.
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Tabela 1: Pesquisa em bases de dados eletronicas realizada em 26/01/2010.

Termos Resultados | Estudos Estudos
Selecionados Disponiveis

Medline (via ("diabetic foot"[mh] OR (diabet*[mh] AND
Pubmed)1 (foot[tw] OR feet[tw])) AND ("hyperbaric
oxygenation"[mh] OR hyperbaric*[tw])

((("Wounds and Injuries"[Mesh] OR "Surgical 49 12 11
Wound Infection"[Mesh] OR "Negative-Pressure
Wound Therapy"[Mesh] OR "Wound
Infection"[Mesh] OR "Wound Healing"[Mesh] OR
"Surgical Wound Dehiscence"[Mesh] OR
"Wounds, Stab"[Mesh] OR "Wounds,
Penetrating"[Mesh] OR "Wounds,
Nonpenetrating"[Mesh] OR "Wounds,
Gunshot"[Mesh] OR "Multiple Trauma"[Mesh]))
AND "Hyperbaric Oxygenation"[Mesh]) AND
(Therapy/Narrow([filter])

Centre for Reviews hyperbaric and wound 6 1 1
and Dissemination

Trip Database hyperbaric and wound 250 14 14
NICE hyperbaric and wound 109 12 11
Lilacs [MH]"Oxigenacéao Hiperbarica" and 6 1 1

"Cicatrizacéo de Feridas"

CINAHL hyperbaric and wound 43 0 0
EMBASE hyperbaric and wound 13 0 0
Bandolier hyperbaric and wound 6 0 0
The Cochrane hyperbaric and wound 18 2 2

Library (via Bireme)3

Totais 701 53 51
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Avaliacdo da qualidade das evidéncias

Para a avaliagcdo da qualidade da evidéncia apresentada, foi utilizado o critério do
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)
Conforme quadro 2

Quadro 2 - Classificagdo do GRADE para qualidade das evidéncias

Alta qualidade- pesquisa adicional tem pouca probabilidade de mudar a estimativa
de efeito.

Qualidade Moderada— pesquisa adicional pode ter um impacto importante e pode
mudar a estimativa.

Baixa qualidade — pesquisa adicional € muito provavel de ter importante impacto e
muito provavel de modificar a estimativa.

Qualidade muito baixa — qualquer estimativa de efeito € muito incerta

Avaliacdo da Forca da Recomendacéo

Também foi utilizado o critério GRADE para classificar as recomendagdes, conforme
Quadro 3

Quadro 3: Condigdes que afetam a forga da recomendagéao

Qualidade da Evidéncia

Incerteza sobre o balanco entre efeitos desejaveis e efeitos adversos da tecnologia

Incerteza ou grande variagdo entre preferéncias e valores dos pacientes

Incerteza se a tecnologia vai representar um uso adequado dos recursos

Resultados dos estudos selecionados
Apresentagéo dos resultados dos estudos

Os resultados dos estudos incluidos no parecer sdo apresentados na tabela 2
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Tabela 2:

Resultados dos estudos incluidos

Nome wang, Kranke, Roeckl- Hinchliffe, Mason, Medical Advisory Hailey, Pediab, Londahl, Villanueva ,
hyperbaric, 2003 | Cochrane, 2010 Wiedmann- systematic, Systematic, 2001 | Secretariat, 2005 CRD2007 (26) Hyperbaric, 2010 Cochrane, 2010 (27)
(20) 1) Systematic- 2008 (23) (24) (25) a7)
2005 (19)
Tipo RS RS RS RS RS HTA HTA ECR RS
Interveng@o | néo 1.5e3.0ATA,30- | 1-5a30 HBO tépico e ndo néo padronizada ndo 2,5a3ATA 85 >1ATA
120 min/diaou 2 ATA, 45- 120 sistémico min/dia 5 X
padronizada X dia min/dia ou 2 X padronizada padronizada semana, 8
dia, 20-30 semanas (max, 40
sessdes sessoes)
Pop feridas crénicas feridas crénicas feridas feridas feridas crénicas feridas crénicas pé diabético feridas crénicas queimados
em DM e ndo em DM e ndo DM cronicas em cronicas em em DM em DM em DM
DM, enxertos, DM e ndo DM, | DM- vérias
osteoradionecro doenca tecnologias
se, necrose arterial e
partes moles, venosa, ou
gangrena Ulcera de
gasosa pressédo de
pressao
Desfechos mortalidade, amputac¢do maior tamanho da amputacao, Diversos cicatrizacao, cicatrizagao, cicatrizagdo letalidade, tempo
amputacéao, e menor, ferida, cicatrizagdo (cicatrizagdo,tam | amputacéo, amputagao para cicatrizagao,
cicatrizacdo, EA, | cicatrizacéo, cicatrizagao, anho da ferida, seguranca, custo- maior e menor, grau de escaras,
tempo reducédo tamanho amputagdo resposta a efetividade tempo debridamentos,
internacéo, ulcera venosa, maior e infecgao, cicatrizagdo enxertos, volume de
infeccdo Ulcera arterial e de | menor, dor, cirurgia, enxertia, reposicéo volémica,
presséo. recorréncia, amputacéao, infecg¢éo na ferida,
qualidade de mortalidade,melh tempo de internacédo
vida, TcPO2 ora clinica, etc), escore de dor,
cicatriz, atividades
diarias.
Nome wang, Kranke, Roeckl- Hinchliffe, Mason, Medical Advisory Hailey, Pediab, Londahl, Villanueva ,
hyperbaric, 2003 | Cochrane, 2010 Wiedmann- systematic, Systematic, 2001 Secretariat, 2005 CRD2007 (26) Hyperbaric, 2010 Cochrane, 2010 (27)
(20) 1) Systematic- 2008 (23) (24) (25) a7)
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2005 (19)

Resultados vérios, sem amputacdo maior tamanho da Redugdo da | Amputagdo (8.6%) | amputacdo (RR, amputagao (52%) no HBO sem diferenga no
(IC) metanalise (RR0.31,IC 0.13- | ulcerae amputacao, X controle (33.0%) | 0.31; IC, 0.13— maior (11% e 12/42 (29%) no tempo de
0.71) NNT 4; amputacao reducédo em p=0.016). Sem 0.71). NNT 4 (IC versus 32%), placebo permanéncia ,
cicatrizagdo em 1 maior, 0.3 area diferenca em 3-11). cicatrizagdo (P 0.03). mortalidade, numero
ano2.3,IC1.1to (0.1a0.7), amputag&o menor (83% X 43%), de cirurgias, Hart
4.7, NNT 4 (2.7 a amputagéo 1974 menor tempo
reducdo tamanho 12) menor (pior de cicatrizagéo
da ulcera (WMD para HBO), (media: 19.7 X 43.8
33%, IC19% to tempo dias, P <0.001) e
47%, P<0.01) cicatrizagdo menor volume
sem diferenca infundido (media: 2.2
ml/kg versus 3.4
ml/kg, sem analise
estatistica). RR
para falha na
enxertia sem HBOT
2.0,(IC0.5-8.0)

EA convulsdes dist visuais (alt. aural ND ND Néo localizou ND 1 6bito, 1 3 pacientes com
10%, Lentes), barotrauma nenhuma EA barotrauma, 1 sinus barotrauma
pneumotorax, barotrauma, raro vertigem, 1 piora
6bito, alt.visuais, | toxicidade ao 02 catarata
barotrauma, raros
otite
barotraumética

Obs. Gtil para feridas em néo Ulcera arterial pequeno n, feridas em néo custos em 12 N&o tem evidencia
algumas feridas, | diabéticos sem ou venosa estudos diabéticos sem anos HBO para suportar ou
evidéncia evidéncias. avaliar | sem qualidade | primarios evidéncias.estudo C$40,695, X refutar a efetividade
insuficiente para | custos de dados. ruins s sdo necessarios | C$49,786 para da HBO para
indicacdes. Nao fez pela possivel tratamento gueimados. Estudo

metandlise vantagem padréo . com poucos

Desfechos 3.64 pacientes.
anos de vida
ajustados por
qualidade
(QALYSs) na
HBO e 3.01
para controles.

GRADE MUITO BAIXA ALTA ALTA ALTA ALTA ALTA MUITO BAIXA MUITO BAIXA MUITO BAIXA
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Interpretagéo dos resultados

Pé diabético: foram incluidas 5 revisdes sistematicas, 2 avaliagdes tecnoldgicas e
1 ensaio clinico publicado apés as revisfes sistematicas. Quanto ao desfecho
amputacao as revisdes apresentaram redugcao importante no risco de amputacao
(56 a 70% de redugcédo nas amputacOes maiores), sendo estimado que seriam
necessarios incluir 4 pacientes em HBO para evitar uma amputagdo maior(NNT 4).
No estudo de Hailey o risco para amputacdes menores foi maior no grupo HBO e
no estudo de Mason néo foi observada diferenga nas amputa¢des menores, O fato
pode ser atribuido, em teoria, a redugcdo das amputacdes maiores que levariam a
maior numero de amputagdes parciais.

Quanto a cicatrizagédo o ensaio clinico de Londahl mostrou um aumento de
cicatrizagdo no grupo HBO (52% X 29% p= 0.03). Hailey também demonstrou
aumento na cicatrizagdo no grupo HBO (83% X 43%). Os desfechos de redugao
no tamanho da ferida foram considerados inadequados para avaliacdo. Poucos
estudos apresentaram dados agregados, sendo o de melhor qualidade o publicado
por Kranke na biblioteca Cochrane em 2010 com redugdo na amputagdo maior
(RR 0.31, IC 0.13 to 0.71) NNT 4; cicatrizacdo em 1 ano (RR 2.3, IC 1.1 to 4.7);
reducéo do tamanho da ulcera (WMD 33%, IC 19% to 47%, P<0.01).

Queimados na revisdo sistematica publicada por Villanueva (27) em 2010, é
reafirmada a escassez de dados na literatura, sendo impossivel afirmar ou refutar
a eficicia da HBO nesta populacao.

Feridas em nao diabéticos: ndo ha dados de qualidade na literatura que permitam
julgamento.

Ulceras por pressdo: ndo ha dados de qualidade na literatura que permitam
julgamento.

Seguranca: a maioria dos estudos n&o apresentou relatos importantes de eventos
adversos, sendo considerados leves e sem grande impacto. A literatura historica
cita a ocorréncia de incéndios em camaras hiperbaricas levando a 6ébitos de
profissionais de saude e pacientes. O evento adverso mais comum € o barotrauma
auditivo e de seios nasais. O barotrauma auditivo pode necessitar tratamento
cirdrgico. Foram descritos também alteragbes visuais como miopia transitéria e
piora da catarata. Os servicos devem rever as contra-indicagdes da HBO (quadro
4) e monitorar os eventos adversos (quadro 5).
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Quadro 4: Contra indicaces relativas a oxigenoterapia hiperbarica adaptado de
Duzgun (28)

Incéndio

Claustofobia

Miopia reversivel

Fadiga

Vomitos

Barotrauma: ouvido, seios nasais, dano pulmonar, ruptura de ouvido médio,

Toxicidade ao oxigénio: convulsdes, edema pulmonar, hemorragia pulmonar,
insuficiéncia respiratoria

Descompressao: doenca de descompresséo, pneumotdrax, embolia gasosa

Quadro 5 Eventos Adversos da Oxigenoterapia Hiperbarica - Adaptado de Medical
Advisory Secretariat. (25)

Pneumotdérax ndo drenado

DPOC grave

Cirurgia ocular

Estado febril

Infeccao do trato respiratorio superior

Histérico de convulsdes idiopaticas

Hipoglicemia

Corticoides e anfetaminas

Uso de hormonios
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Recomendacdes

Pela avaliacdo das evidéncias demonstrando repetidamente um beneficio de alto
impacto na qualidade de vida, é recomendada a incorporagdo da oxigenoterapia
hiperbarica apenas para pacientes diabéticos com feridas crbnicas
(RECOMENDACAO FORTE).

Frente as dificuldades operacionais para instalacdo, transporte e deslocamento
dos pacientes recomendamos a realizacdo de uma avaliagdo econOmica com
dados brasileiros precedendo a incorporagao.
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Anexo 6 - AUDIENCIA PUBLICA
Memoria de Audiéncia

Audiéncia Publica referente a Avaliacdo de Multiplas Tecnologias em Feridas
Crobnicas e Queimaduras

Data: 10 de dezembro de 2010 Horéario: 13h30/ 17h00
Local: Auditério da OPAS, Brasilia — DF

N° de Participantes: 40

N° de Participantes que apresentaram sugestoes: 17

No dia 10 de dezembro de 2010 realizou-se a audiéncia publica sobre feridas,
coordenada pelo Departamento de Ciéncia e Tecnologia (DECIT) da Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE) do Ministério da Saude (MS).
O estudo: “Estudo Prévio de Avaliacdo de Mdltiplas Tecnologias para Tratamento
de Feridas Cronicas e Queimaduras”, desenvolvido pelo INC/RJ, em parceria com
o DECIT, subsidiou a discussao. Esse estudo tem como objeto avaliar a eficacia e
seguranca de nove tecnologias para tratamento de feridas contemplando uma
etapa de consulta a Sociedade. Essa foi a primeira vez que este formato de
consulta a sociedade foi testado pelo DECIT e constituiu uma das etapas da
metodologia do Estudo, envolvendo profissionais, pacientes e demais pessoas
interessadas.

A representante do DECIT, Flavia Elias, coordenadora da mesa, fez a abertura do
evento gque teve inicio com o agradecimento a todos os presentes e o destaque
para os objetivos do encontro de ampliar o conhecimento existente e a discusséo
sobre o tema, propiciar o esclarecimento de questdes pertinentes e sistematizar as
contribui¢cdes resultantes do evento. A mesa foi composta por Flavia Tavares da
Silva Elias (DECIT/SCTIE/MS), Vania Cristina Canuto Santos (DECIT/SCTIE/MS)
e Marisa Santos do Instituto Nacional de Cardiologia do Rio de Janeiro (INC-RJ).

Em seguida, Marisa Santos apresentou a metodologia adotada para realizacéo do
estudo e os resultados obtidos.

Questdes apresentadas pela plenaria:
Foi manifestado pelos participantes o alto impacto econdmico e previdenciario

gerado pelo tratamento das feridas.
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Foi manifestada pelos participantes necessidade de capacitacdo dos profissionais
gue atuam no tratamento de feridas principalmente no que se refere ao uso
correto das tecnologias como forma de otimizar recursos e qualificar o tratamento.

Mesa: Reconheceu a necessidade de capacitagdo do profissional como fungao do
Ministério da Saude por meio da articulacdo entre secretarias afins como a
Secretaria de Atencdo a Saude (SAS) e a Secretaria de Gestdo do Trabalho e da
Educacédo na Saude (SGTES).

Foi manifestada pelo participante escassez de estudos com qualidade
metodoldgica suficiente na é&rea de feridas, inclusive Ensaios Clinicos
Randomizados (ECR), resultando em dificuldades para definicdo de tecnologias
padrao ouro para comparagao com as novas.

Mesa: Inicialmente, 0 grupo de pesquisa pensou em incluir estudos
observacionais, porém como no momento da busca foram encontrados muitos
ECR, os primeiros ndo foram considerados no estudo feito pelo INC-RJ. E
possivel, e até mesmo facil, realizar ECR nessa area e a industria deveria investir
nesses tipos de estudo.

Esclareceu-se, ainda, que o grupo de pesquisa (INC-RJ) considerou como
adequado para inclusdo estudos randomizados e com desfechos clinicos
relevantes (cicatrizagdo completa, tempo para cicatrizagdo e taxa de amputagao
maior), e que a “baixa qualidade”, mencionada no estudo de mdultiplas tecnologias,
é referente as evidéncias encontradas sobre as tecnologias e ndo as tecnologias
em si. Todas as tecnologias avaliadas foram consideradas seguras.

Foi manifestada pelos participantes a dificuldade de avaliagdo tendo em vista que
a maioria dos estudos existentes sobre o tema considera tecnologias variadas e
associadas, além das diferencas entre protocolos de tratamento.

Foi manifestada pelos participantes defesa pela incorporacdo da ozonioterapia no
SUS, visto que é uma terapia de baixo custo, em uso ha mais de cem anos em
varios paises, e que apresenta beneficios, como aceleramento da cicatrizacéo. A
hidrozonioterapia facilita o debridamento no tratamento de queimaduras e auxilia a
recuperacdo na cirurgia plastica. Foi mencionado um ensaio in vitro feito
HCFMUSP sobre a potencial acdo bactericida da ozonioterapia e 0 seu uso no
tratamento de infecgbes hospitalares, desativando em 5 minutos todas as
principais bactérias, incluindo as multirresistentes, presentes no ambiente
hospitalar. Manifestou-se também a necessidade de elaboracéo, pelo MS, de um
protocolo de uso dessa tecnologia.

Mesa: Reconheceu a importancia da pesquisa basica, a exemplo do ensaio in vitro
realizado pelo HCFMUSP, entretanto destacou a necessidade de pesquisa clinica
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posterior para confirmacdo dos beneficios da tecnologia em seres humanos.
Esclareceu que o estudo realizado ndo é um protocolo de uso, mas sim um
levantamento bibliografico sobre as evidéncias cientificas publicadas em
portugués, inglés e espanhol de revisbes sistematicas (RS) e ECR, critérios de
inclusdo considerados no estudo realizado pelo INC-RJ. A hidrozonioterapia é
indicada para tratamento de feridas agudas pré e pos-operatorias, que nao foi
contemplado no escopo do estudo do INC.

Foi questionada pelos participantes a inclusdo de estudos sobre ozonioterapia
somente nos idiomas portugués, inglés e espanhol, visto que a maioria dos
estudos sobre essa tecnologia esta em russo, alemao e coreano. A nédo incluséo
de estudos nesses ultimos idiomas pode prejudicar a tomada de decisdo, uma vez
que esta se baseard nas recomendacfes formuladas a partir das evidéncias
incluidas.

Mesa: Foi esclarecido que, devido ao curto espaco de tempo para a elaboracao do
Estudo, ndo foi contratado um tradutor juramentado para tradugao de artigos em
outros idiomas. Entretanto, se o demandante apresentar a tradugao juramentada
desses artigos, eles serdo avaliados pelo grupo de trabalho (INC-RJ).

Foi manifestado pelo participante o provavel efeito do oxigénio hiperbéarico para
tratamento de feridas de outras etiologias que nao a do pé diabético com base nos
resultados do estudo apresentado pelo INC-RJ.

Mesa: A Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) ndo é decisao final sobre a
incorporacdo de tecnologias, é apenas uma parte integrante do arcabouco
decisério. Mesmo com a auséncia de evidéncias outros aspectos serao

considerados para subsidiar os processos de tomada de decisao.

Foi questionado pelo participante se foram encontrados estudos sobre o uso local
da oxigenioterapia hiperbérica, se o consenso “Undersea”, semelhante ao utilizado
pelo Conselho Federal de Medicina (CFM), foi considerado, e se nos estudos
considerados; foram utilizadas terapias tépicas adjuvantes nos intervalos entre as
sessOes de terapia.

Mesa: H4 uma Revisdo Sistematica que contempla a aplicacdo local de oxigénio
hiperbéarico, embora ndo seja usual no Brasil. O consenso “Undersea” é baseado
em opinido de especialistas, e ndo em evidéncias, e ndo foi considerado no
estudo. Afirmou-se ainda que em todos os artigos considerados, 0s pacientes
receberam tratamento tépico coadjuvante padrdo, o qual variou conforme a
instituicao.

Foi informado pelos participantes que h& evidéncias nacionais sobre a tecnologia
VAC e se disponibilizaram a envia-las.
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Mesa: O objetivo dessa audiéncia publica foi coletar informagdes sobre o tema
nao encontradas previamente pelo MS e o INC-RJ.

Foi questionada pelo participante a data de publicagcdo do estudo feito pelo INC-
RJ.

Mesa: N&o é possivel estabelecer uma data para a publicagdo do estudo do INC-
RJ, visto que este sera analisado pela Comissao de Incorporacdo de Tecnologias
do Ministério da Saude (CITEC) antes de sua publicagéo.

Foi questionado pelo participante o nimero adequado de evidéncias que uma
tecnologia deve ter.

Mesa: Ndo ha um nimero adequado de evidéncias. Um ECR pode ser suficiente
desde que inclua uma amostra com tamanho adequado para demonstrar o efeito
da tecnologia. O numero da amostra deve ser calculado antes da realizacdo do
estudo.

Foi questionada pelo participante a periodicidade de revisdo do estudo feito pelo
INC-RJ.

Mesa: O ideal é que os estudos sejam atualizados a cada dois anos, para incluir
os resultados de novas evidéncias. Existem ECR sobre feridas, em andamento,
registrados no Clinical Trials.

Foram questionados pelo participante quais seriam as etapas seguintes a
audiéncia publica:

Mesa: As referéncias enviadas pelos convidados, por email, serdo avaliadas e
incluidas, caso preencham os critérios de inclusdo, no Estudo feito pelo INC-RJ e
DECIT. Posteriormente, sera realizado um mapeamento das tecnologias novas ou
emergentes para o tratamento de feridas, que sera incluido no documento final.
Este ser4 encaminhado para a CITEC para avaliacdo das tecnologias quanto a
incorporacao. O relatério final serd editado como PTC de Mudltiplas Tecnologias e
sera disponibilizado no site da Rede Brasileira de Avaliagcdo de Tecnologias em
Saude (REBRATS).

Sugestdes dos participantes:

Lancamento de edital de financiamento especifico para tratamento de feridas, pelo
MS em parceria com o Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnoldgico (CNPQ);
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Criagao de outros centros de estudo sobre feridas, no Brasil, para realizacdo de
trabalhos multicéntricos e construcdo de um férum para acrescentar e incentivar
trabalhos brasileiros;

Realizagc&o de um estudo brasileiro multicéntrico, comparativo entre as tecnologias
para tratamento de feridas, com a participacdo de pesquisadores brasileiros, antes
da tomada de deciséo final sobre a incorporacao de tecnologias para feridas no
SUS;

Considerar a qualidade de vida dos pacientes nos estudos para tratamento de
feridas.

A coordenacdo da mesa reiterou a possibilidade de envio de temas prioritarios de
pesquisa, por meio do site da REBRATS, o0s quais serdao selecionados em uma
Oficina Anual de Prioridades, com critérios explicitos de sele¢do, levando em
conta o interesse publico. Manifestou o interesse do departamento de ampliar o
namero de estudos e de recursos para o desenvolvimento de estudos
multicéntricos nacionais.

Encerramento da audiéncia:

Apds agradecimento pela participacdo e contribuicées, a coordenacdo do evento
reiterou que novas contribuicbes ou complementa¢cdes poderdo ser enviadas por
meio de formulario préprio entregue a todos o0s presentes ou por email —
ats.decit@saude.gov.br até o dia 17 de dezembro de 2010. Todas as
contribuicdes serao analisadas pelo DECIT e INC-RJ.

O relatério dessa audiéncia sera disponibilizado no site do MS.

NOTA: Foi solicitado e aceito a prorrogagao do prazo para envio de evidéncias
adicionais até 10 de marco de 2011.

Lista de Participantes

EMPRESA/
N° | NOME

ORGAO
01 | Alberto Gouveia WALKMED
02 | Ana Cristina de Carvalho Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ
03 | Ana Cristina Martinez Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ
04 | Ana Maria Amato Bergo Programa Proibido Feridas
05 | Angela Maria Bertani Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ
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06

Claudia Catelani Cardoso

Linha de Pesquisas do Oz6nio-Prozdnio

07

Fernando Cardoso

WALKMED

08

Geraldo Coutinho JUnior

BMD/ CONVATEC

09

Glacus de Souza Brito

USP

10

Gustavo Vilela de Paula e Silva

Instituto Alpha de salde Integral

11

Henrique Penna Medina

Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ

12

Jesse de Souza Ferreira

SOBEST

13

Julio Alexandrino

PHC Pharma Consulting — Filosom

14

Julio Joaquim Perin Siqueira

Membracel Produtos Biotecnoldgicos Ltda

15

Khenya Strumia

Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ

16

Ladynei Semedo

Politec Importacéo e Comércio Ltda. (Acticoat) — Politec Saude

17

Leora Fagundes

Endosul (Porto Alegre) — Matriz Dérmica

18

Mailton Alves

Secretaria de Salde de Recife

Docente da Universidade Pernambuco

19

Mara Blanck

Sociedade Brasileira de Enfermagem em Feridas e Estética —
SOBENFeE

20

Marcus Ferreira

Professor de Cirurgia Plastica do HCFMUSP

21

Maria Cristina Manzano
Pimentel

Programa de Prevencao e Tratamento de Ulceras Cronicas e do Pé
Diabético SP

22 | Maria das Gracas Cunha Associacéo Brasileira de Ozonioterapia — ABOZ

23 | Maria Emilia Gadelha Serra Diretora Secretaria da Associacdo Brasileira de Ozonioterapia— ABOZ
24 | Mariza D’Agostino Dias Sociedade Brasileira de Medicina Hiperbarica — SBMH

25 | Mauro Ferreira Guimarées COLOPLAST

26 | Orlando Arantes Associacdo Retiro

27 | Raul Bacelar ABBMED (Distribuidora especializada em feridas)

28 | Ricardo Horta de Alvarenga Secretaria de Saude - DF

29 | Roberto Zanetta Médico

30 | Rogério Cavaleiro Neve
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31

Rose Ana Rios David

Sociedade Brasileira de Enfermagem Dermatologia

Universidade Federal da Bahia

32

Rosilene Ferreira

Promedon do Brasil Produtos Médico-hospitalares Ltda. (Integra)

33

Sérgio Macedo

UunB

34 | Sérgio Maia CERMED - BH/MG
. Associacéo Brasileira de Estomaterapia: estomias, feridas e
35 | Suely Rodrigues Thuler incontinéncias — SOBEST (presidente)
36 | Tania Artur
37 | Valter Hamachi Médico
38 | Vanessa Virginia Hospfar

39

Wilfredo Irrazabal Urruchi

Associacéo Brasileira de Ozonioterapia

40

Willas Bruscatto

Efe Consultoria e Importacéo Ltda. (VAC)
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