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RESUMO

O estudo dos curativos iniciou-se ja nos primordios da civilizacdo, a partir da necessidade do
homem de cessar hemorragias e tratar feridas. Com o avancgo da tecnologia e surgimento de
novos materiais, houve um crescimento no ndmero de pesquisas voltadas para o
desenvolvimento de curativos que atendam todas as necessidades do paciente e promova a cura
da lesdo de maneira rapida e eficaz. Nessa perspectiva, 0 desenvolvimento desse recurso
terapéutico tem se tornado cada vez especifico trazendo o desafio de atender a caracteristicas e
propriedades especificas, que permitam criar um ambiente propicio aos eventos associados a
cicatrizagdo e garantir um tratamento digno, menos incomodo e doloroso ao paciente. Os
curativos avangados, com foco nos inteligentes, surgiram a partir da necessidade de se criar
interacdo direta com o ambiente e células envolvidas nos eventos de cicatrizacdo. Esses sdo
caracterizados como inteligentes pois sdo sensiveis as mudancas do meio e circundante da
ferida e capazes de reagir tratando de maneira mais rapida evitando que o ferimento se
desenvolva para uma forma mais grave. Buscando avaliar o desenvolvimento de pesquisas
acerca de curativos inteligentes, foi feito o estudo prospectivo das patentes depositadas
relacionadas a essa tecnologia. Foram utilizados os bancos de dados EPO, INPI e WIPO com
palavras-chaves referentes ao tema proposto. Foram obtidos inicialmente 312 patentes de 19
paises e 2 drgdos internacionais detentores de registros — WO e EP. Nas analises dos dados
observou-se que a China se destacou com maior numero de registro, cerca de 25%, no periodo
de 20 anos, seguido dos EUA com 23,5%. Os anos de 2017, 2018 e 2019 registraram
aproximadamente 28% de todas as patentes, mostrando o interesse no estudo dos curativos
inteligentes nos Gltimos anos. Em relacdo a natureza do depositante, as empresas apresentaram
64,5% de todos os registros, porém a China se destacou investindo fortemente em
universidades. Por fim, avaliando os temas mais recorrentes nos registros nas bases de dados,
as tecnologias relacionadas ao monitoramento de feridas tém se destacado, a partir do
desenvolvimento de curativos pH sensiveis, termo sensiveis e monitorados por sistemas

eletronicos.

Palavras-chave: Curativos inteligentes; estudo prospectivo; tratamento de feridas.



ABSTRACT

The study of dressings began at the dawn of civilization, from the need of man to stop bleeding
and treat wounds. With the advancement of technology and the emergence of new materials,
there has been a growth in the number of researches aimed at the development of dressings that
meet all the patient's needs and promote wound healing quickly and effectively. From this
perspective, the development of this therapeutic resource has become increasingly specific,
bringing the challenge of meeting specific characteristics and properties, which allow creating
an environment conducive to events associated with healing and ensuring a dignified, less
uncomfortable and painful treatment for the patient. Advanced dressings, focusing on smart
ones, emerged from the need to create direct interaction with the environment and cells involved
in healing events. These are characterized as intelligent because they are sensitive to changes
in the environment and surroundings of the wound and able to react by treating more quickly,
preventing the wound from developing into a more serious form. Seeking to evaluate the
development of research on smart dressings, a prospective study of the patents deposited related
to this technology was carried out. EPO, INPI and WIPO databases were used with keywords
referring to the proposed theme. Initially, 312 patents were obtained from 19 countries and 2
international bodies holding registrations — WO and EP. In the analysis of the data, it was
observed that China stood out with the highest number of registrations, about 25%, in the period
of 20 years, followed by the USA with 23.5%. The years 2017, 2018 and 2019 registered
approximately 28% of all patents, showing interest in the study of smart dressings in recent
years. Regarding the nature of the depositor, companies presented 64.5% of all registrations,
but China stood out by investing heavily in universities. Finally, evaluating the most recurrent
themes in the records in the databases, technologies related to wound monitoring have stood
out, based on the development of pH-sensitive, thermo-sensitive and electronically monitored

dressings.

Keywords: Smart dressings; prospective study; wound care.
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1. INTRODUCAO

O estudo de curativos tem sido desenvolvido desde a pré-historia quando o homem utilizava
plantas medicinais para cessar hemorragias e curar feridas. Com o passar dos anos, com o0
avanco de tecnologia e 0 aumento de doencas que afetam a pele e tornam o tratamento de feridas
mais dificeis, encontrar um curativo que atenda todos os requisitos para o processo de
cicatrizagdo tem sido um desafio (AJOVALASIT et al., 2018). O conhecimento sobre o0s
eventos de cicatrizagéo e tipos de feridas tem influenciado diretamente no desenvolvimento de
novos curativos que possibilitem a cicatrizagcdo mais rapida e eficaz (ABDO; ORTMAN, 2020).
Além disso, sabe-se que 0 processo de limpeza e troca € incomodo e doloroso ao paciente, por
esse motivo torna-se necessario o estudo de novas alternativas para o tratamento de feridas.
Com o desenvolvimento da tecnologia e avango da medicina moderna, tem surgido diferentes
classes de curativos que se diferenciam e se comportam de acordo com o tipo de ferida a ser
tratada e seu processo de cicatrizacdo (GRUPPUSO et al., 2021). A escolha desses curativos e
dos materiais necessarios para sua producdo, parte das caracteristicas necessarias para 0
desempenho satisfatorio. Os curativos produzidos atualmente sdo provenientes principalmente
de construcbes téxteis poliméricas e constituidos por fibras e fios, tecidos, nanofibras,

compositos, hidrogéis e hidrocoloides, dentre outros (ADAMU et al., 2021).

Os curativos inteligentes apresentam interacdo direta com o ferimento e sdo sensiveis as
mudancas que ocorrem na superficie da ferida durante os eventos de cicatrizacdo. (DONG;
GUOQ, 2021). O desenvolvimento desses curativos surgiu para apresentar novas estratégias para
o0 tratamento de feridas, como por exemplo nas pesquisas de Arafa et al. (2021) que desenvolveu
um curativo sensivel as mudancas de pH a partir de um hidrogel carregado com cdrcuma. O
intuito dessa pesquisa foi desenvolver um levantamento prospectivo a partir de deposicao de
patentes sobre curativos inteligentes, portanto avaliar o que € descrito na literatura a respeito

desse tema é muito importante.

O estudo prospectivo orienta as forgas e conhecimentos investidos a partir do
desenvolvimento de novas tecnologias. O principal objetivo da prospeccdo é delinear os
caminhos cientifico e tecnologico que influenciam a industria, economia e sociedade.
(KUPFER; TIGRE, 2004). Diante do exposto, foi sugerido o desenvolvimento de uma
prospeccdo tecnoldgica acerca do estudo de patentes sobre curativos inteligentes e suas
variagoes. A metodologia deste estudo foi baseada em estudos prospectivos como exemplo de

Ralin et al. (2020) que pesquisou a evolucdo dos estudos dos curativos nos tltimos 10 anos, no
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qual foi feito o levantamento de patentes nas bases de dados INPI (Instituto Nacional de
Propriedade Intelectual), EPO (Escritério Europeu de Patentes) e WIPO (Organizacao Mundial
da Propriedade Intelectual) a partir de uma selecao de palavras-chaves. Com os dados obtidos
foram feitas analises em relagcdo aos paises e continentes que mais depositaram patentes, 0s
anos de registro, a natureza do depositante e os temas mais recorrentes. Além disso, foi feito
um panorama em relagdo as patentes sobre curativos e tratamentos de feridas depositados no

Brasil a partir no banco de dados nacional INPI.
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2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo Geral

Realizar uma analise sobre curativos inteligentes a partir do registro de patentes referentes
ao tema, utilizando as bases de dados EPO, WIPO e INPI, com consulta aos documentos

depositados nos ultimos 20 anos.

2.2 Objetivos Especificos

e Fazer o levantamento das principais palavras-chaves utilizadas nos estudos de patentes
sobre curativos inteligentes

e Andlise de quais os paises que mais depositaram patentes sobre curativos avangados e
inteligentes nos dltimos 20 anos

e Avaliar quais 0s anos que mais se destacaram em depdsitos de patentes sobre curativos
inteligentes

e Levantar dados da natureza do depositante em relacdo depdsito como empresa, pessoa
fisica e universidade

e Analisar quais os temas estudados mais recorrentes nas patentes obtidas no banco de
dados

e Avaliar panorama de patentes depositadas no Brasil sobre curativos.

e Fazer um panorama comparativo das patentes depositadas no Brasil e no exterior
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Processo de cicatrizacdo de feridas

A cicatrizacao de feridas se da a partir de um processo bioquimico de reparacdo do tecido.
Esse processo pode ocorrer de duas maneiras: (1) pela regeneracéo, reparo e recomposicéo da
atividade funcional do tecido; ou (2) pela cicatrizacdo com restabelecimento homeostatico e
perda de sua atividade funcional. (ABERTO BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005) Quando
ocorre danos nos tecidos ocasionados por rupturas ou por doengas cronicas e degenerativas, é
desencadeada uma série de reacOes para combate do agente agressor e reparo do sitio lesionado.
Clark (1993) em seu trabalho descreveu o reparo tecidual em trés principais fases: (1)
Hemdstase e inflamatdria; (2) proliferativa que se caracteriza pela formacdo de tecido com
deposicdo de matriz extracelular; e (3) remodelacdo. O modelo proposto por Clarck é

apresentado na Figura 1 destacando as fases de cicatrizacéo.

Figura 1 - Esquematico das fases de cicatrizacao
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Fonte: Adaptado de RAMAZAN, 2019

3.1.1 Fase inflamatoria e hemostatica

A fase de inflamacdo inicia-se imediatamente ap0s a ocorréncia do ferimento, e caracteriza-
se por eventos traduzidos em dor, rubor, calor e tumor, podendo ocorrer perda de fungdo em
situacbes mais extremas. Quando a lesdo ocorre, ha o rompimento de vasos sanguineos
desencadeando o inicio das reagdes infamatorias. Em seguida, formam-se coagulos que atuam

como barreira impermeabilizante, protegendo contra contaminagdo da ferida. (TAZIMA,;
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VICENTE; MORIYA, 2008). De acordo com Singer e Clark (1999), os coagulos formados a
partir do rompimento dos vasos sanguineos, reestabelecem a hemostasia para que o sangue
continue circulando e oferecem matriz extracelular ao sistema lesionado para ocorrer a

migracao das células.

A resposta inflamatoria se da inicialmente pela vasodilatacdo e aumento da permeabilidade,
possibilitando a migracdo dos neutréfilos para o sitio lesionado. (CAMPOS; BORGES-
BRANCO; GROTH, 2007). Ao lesionar o tecido, o endotélio e as plaquetas estimulam a cascata
de coagulacdo. A unido entre o endotélio, coldgeno e trombina formam o codgulo. As plaquetas
presentes no leito da ferida estimulam o desenvolvimento do tampédo hemostatico, um trombo
gue cessa a hemorragia, sintetiza e libera fatores de crescimento para atrair células importantes,

0s macrofagos e fibroblastos, nas reacdes seguintes. (SINGER; CLARK, 1999).

Os neutréfilos sdo os primeiros agentes a atuarem na ferida, e nas vinte e quatro horas
iniciais hd uma maior concentracdo desses no sitio da lesdo. Essas células sdo responsaveis por
realizar a limpeza inicial, removem a superficie lesionada e células mortas, além de fagocitar
as particulas autogénicas e corpos estranhos. (TAZIMA; VICENTE; MORIYA, 2008). Apo6s
cerca de quarenta e oito horas os mondcitos séo recrutados, para migrarem e se diferenciarem

no leito da ferida.

Segundo Singer e Clark (1999), os mondcitos se inserem na lesdo e aderem a matriz
extracelular, se diferenciando em macréfagos ativados. Ainda de acordo com 0s autores, ao se
aderirem, os macrofagos que se diferenciaram a partir dos mondcitos, secretam citocinas
inflamatdrias como fator de necrose tumoral, estimuladores de col6nia e fatores de crescimento

para inicio da formacao de novos tecidos.
3.1.2 Fase proliferativa

A fase proliferativa ocorre em quatro eventos principais: epitelizacdo, angiogénese,
formacédo de tecido de granulacdo e deposicdo do coldgeno. (OLIVEIRA; DIAS, 2012) Na
epitelizacdo, apds a migracdo dos macrofagos e das células epiteliais para o tecido lesionado, é
modulada a fase de proliferacdo dos fibroblastos. Os fibroblastos se multiplicam, secretando

componentes proteicos e colageno.

A sintese e secrecdo de componentes é iniciada e ha formacdo de matriz extracelular

associadas a angiogénese — crescimento interno dos capilares, consequentemente € formado
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tecido conjuntivo que possui aspecto granular. (CAMPOS; BORGES-BRANCO; GROTH,
2007). Os tecidos granulares migram para o leito lesionado a partir da angiogénese e ha um
acumulo de fibroblastos e matriz dérmica. Segundo Springer (1995), nesse momento as células
epiteliais participam e tem papel importante na angiogénese. Os leucdcitos - macrofagos e

neutrdfilos - se mudam para a ferida e iniciam a producéo de fatores de crescimento e citocinas.

Os fibroblastos, por sua vez, atuam na producdo e deposicdo do colageno, que esta
diretamente ligado a criacdo e maturacgéo dos tecidos na ferida. De acordo com lyer et al. (1999)
os fibroblastos, ao migrarem para o tecido lesionado, promovem a contra¢cdo dos vasos
sanguineos no local, a adesao e diferenciacdo dos neutrofilos e macrofagos e por fim, a ativacdo
dos linfécitos T e B que protegem a ferida contra a infeccdo. Além disso, essas células recrutam
mais fibroblastos, atuam na diferenciacdo e facilitam a migracdo e proliferacdo de

queratindcitos, que sdo células presentes em grande quantidade na epiderme.

3.1.3 Fase de remodelacao

Essa é a ultima fase do processo de cicatrizacdo e ocorre principalmente na matriz
extracelular, apds a formacdo do tecido granular enriquecido de colageno. Nessa etapa €
iniciada a maturacdo do tecido, aumento da forca de tensdo e reducdo da cicatriz. Essa
maturacdo é caracterizada pela contracdo, reducdo da vermelhiddo no local da ferida, reducédo
da espessura e do endurecimento do tecido. (BAUM; ARPEY, 2005).

Por meio da colagenase - enzima que decompde o colageno — ha um equilibrio entre
producdo, degradacao e remodelacdo das fibras colagenas. (TAZIMA; VICENTE; MORIYA,
2008) Ha também uma reducédo das atividades celulares, o que leva ao amadurecimento dos
tecidos lesionados. A sintese do colageno por meio dos fibroblastos tem um aumento até vinte
e um dias ap6s a lesdo. Quando ha excesso de fibras colagenas na matriz extracelular, os
fibroblastos séo sinalizados para reduzirem a taxa de sintese. (MONACO; LAWRENCE, 2003)

A resisténcia na lesdo aumenta devido ao alinhamento e remodelacdo das fibras coladgenas
gue estdo paralelas as linhas de tensdo. (OLIVEIRA; DIAS, 2012). De acordo com Yamaguchi
e Yoshikawa (2001), em casos extremos, quando h4 actimulo excessivo de fibras no ambiente

da ferida, resulta em cicatrizes hipertrdficas e queloides.

Com o0 passar do tempo e com a maturagdo dos tecidos que envolvem a lesdo, ha uma

reducdo de rubor na ferida, que é caracteristico de uma regido menos vascularizada. Nesse
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estagio, os fibroblastos também reduzem sua atividade, o que resulta em uma cicatriz madura
e praticamente acelular. (BAUM; ARPEY, 2005)

Nas Figura 2 e Figura 3 sdo apresentadas a atividade celular durante a cicatrizacdo em
namero relativo de células com o passar dos dias e 0s tecidos durante os eventos de cicatrizacao,
respectivamente. Em resumo, nas primeiras quarenta e oito horas, ha um pico de neutréfilos no
leito da ferida que desencadeia os eventos relacionados as reacdes inflamatdrias, apos esse
periodo ha a apoptose dos neutrofilos e suas particulas sdo fagocitadas. Ha um aumento bem
consideravel de macrdfagos no fim do estagio inflamatério e posteriormente hd um decréscimo

da populacédo dessas células durante a fase proliferativa.

Figura 2 - Atividade das células durante o processo de cicatrizacao

Maturacao
Proliferagao

8 Inflamagao
o=
R Neutréfilos
3 Macréfagos
e
% Fibroblastos
e
e / i
@
£
3
z /

S

/ / Linfécitos
o ] 1 —
0 2 B 6 8 10 12 14 16
Dias pos-ferida

Fonte: Adaptado de BASH, 2015

E observado, também, o crescimento da quantidade de fibroblastos durante a proliferacéo
até a maturacdo. A fase de maturacao se sobrepde a de proliferacao, ocorrendo quase gue juntas.
Os linfdcitos tém um crescimento menos expressivo se comparado as outras células durante os
6 primeiros dias, sendo o0 sexto dia 0 seu pico, e depois reduz gradativamente. Durante este
periodo, os linfécitos durante esse periodo protegem a ferida contra a invasdo de agentes

infecciosos.
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Figura 3 - Atividade das células durante o processo de cicatrizagdo
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3.2 Tipos de feridas e cicatrizacao

Ao lesionar um tecido sdo desencadeadas uma série de eventos para a cicatrizacdo e cura.
Porém, nem todas as feridas apresentam processo simples de cicatrizacdo, e em casos mais
extremos, como gqueimaduras ou feridas em diabéticos, é necessario o auxilio de enxerto de pele
e tecidos para melhor tratamento da lesdo. (BOYCE; WARDEN, 2002; PRZEKORA, 2020;
SUN; SIPRASHVILI; KHAVARI, 2014).

Ambekar e Kandasubramanian (2019) citam que muitas vezes o processo de cicatrizacdo é
mais complexo que os multiplos eventos realizados pelas células citados anteriormente, tendo
que finalizar e iniciar um novo estagio diversas vezes, se 0 ambiente for apropriado, até cura
total da lesdo. Em muitos casos, os profissionais buscam recursos terapéuticos menos invasivos
para tratar as feridas. Na medicina moderna estdo sendo desenvolvidos diversos métodos para
garantir melhor conforto e maior eficécia e rapidez na cicatrizacdo. Porém, para utilizacdo do
procedimento mais adequado € necessaria a avaliagdo do caso e entender o processo

regenerativo envolvido, podendo ser diferente em cada paciente.

Para Mandelbaum et al. (2003), uma das partes mais importantes para o tratamento eficaz
das feridas é a avaliacdo, pois somente assim serd possivel verificar o estagio da lesdo e decidir
a melhor forma de tratd-la. Paganela et al. (2009) ainda afirma que a classificacdo do tipo de

ferida, além de colaborar com o melhor tratamento, prevé como sera sua recuperacao final.
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Assim, para definir a melhor forma de tratar € necessario classificar as feridas e o seu
tipo de cicatrizagdo. Os ferimentos podem ser classificados de acordo com a gravidade de cada
caso, por seu tipo de cicatrizacdo, pela profundidade, localizacdo, pelo histérico de satde do
paciente, dentre outras classificacfes que sdo levadas em consideracdo durante o tratamento.
Na Figura 4 séo apresentadas as principais classes das feridas a partir do tempo de cura,
profundidade, complexidade, causa, contaminacgdo, modo de leséo e tecido da ferida.

Figura 4 - Classificacdo das feridas
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Para a escolha do curativo mais adequado para o tratamento de feridas, leva-se em
consideracao inimeros fatores que podem influenciar diretamente no desempenho quando em
contato com o sitio lesionado. Assim, avalia-se inicialmente o tipo e a profundidade da ferida
como superficial, dérmica profunda e espessura total e a cicatrizagdo por primeira, segunda ou
terceira intengdo.(AMBEKAR; KANDASUBRAMANIAN, 2019; PAGANELA et al., 2009).

As feridas superficiais ocorrem na camada epidérmica mais externa da pele e tem a
cicatrizagdo mais répida, ocorrendo sua cura total em até dez dias, pois 0 organismo nao
desencadeia todos os eventos de cicatrizagdo. Alem disso, esse tipo de lesdo é menos propenso

ao desenvolvimento de infecces.

Em lesdes dérmicas profundas, as células desencadeiam todos os eventos para regeneragdo

tecidual. Segundo Dart et al. (2009) essas rea¢des ocorrem porque 0 excesso de exsudato e a
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contaminagdo do local da ferida impendem que a cicatrizagcdo seja por primeira intengao.
Assim, durante o processo de cicatrizacdo ocorre a formacdo e crescimento de tecido de
granulacdo, e todos os processos ocorrem de forma mais lenta. Nesse ferimento ocorrem as
etapas de cicatrizacdo e pode demorar 10-21 dias para a cura total. As feridas de espessura total
ocorrem apds danos na derme, hipoderme e tecidos circundantes, e podem acometer outros
sistemas. Esse tipo de ferida é o caso mais extremo e pode comprometer a funcdo, ndo cicatrizar

da maneira correta se ndo for feito o tratamento adequado e apresentar infeccgéo.
3.2.1 Cicatrizacdo por primeira intencao

As feridas cicatrizadas por primeira intencdo sdo as mais simples e mais faceis de serem
tratadas. Trata-se de feridas que ndo apresentam perda tecidual. As bordas sdo bem préximas
Ou justapostas, as quais se unem com maior rapidez sem a necessidade de um tratamento mais
robusto. As feridas de primeira intengdo acontecem geralmente por pequenos cortes ou incisoes,

ocasionadas por traumas ou acidentes.

Esse tipo de lesdo apresenta uma quantidade minima de exsudato e ha um risco minimo de
invasdo de agentes infecciosos. Em geral, as feridas de primeira intencdo ndo desencadeiam os
eventos celulares e reacdes inflamatorias, e isso deve-se a baixa complexidade e a
superficialidade da lesdo tecidual, desse modo o processo de cura € muito mais acelerado e as
cicatrizes sdo imperceptiveis em quase todos os casos. Essas feridas sdo tratadas unindo as duas
bordas com suturas, o que favorece a cicatrizagdo. (MANDELBAUM et al. 2003; PAGANELA

et al. 2009) Na Figura 5 € apresentado o esquematico da ferida superficial.
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Figura 5 - Cicatrizacdo por primeira intencao
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3.2.1 Cicatrizacdo por segunda intencao

As feridas cicatrizadas por segunda intencdo séo classificadas como um caso mais agravado,
pois a lesdo é mais profunda e acomete mais tecidos. Ha uma perda tecidual consideravel, na
qual as bordas ficam mais distantes, ocasionando uma ferida aberta. Nesse caso, a cicatrizacdo
€ mais lenta e complexa que a primeira intencdo e apresenta um maior risco de infecgdo por

agentes externos, necessitando um cuidado maior. (PAGANELA et al. 2009).

Paganela et al. (2009) ainda cita em seu trabalho que a cicatrizacao por segunda intencéo
depende também da neovascularizacdo e remodelacdo da matriz celular, dessa maneira
possibilita a restauracdo de tecido lesionado. E apresentado na Figura 6 a cicatrizagio por

segunda intencao.

Figura 6 - Cicatrizacao por segunda intencao
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3.2.2 Cicatrizacao por terceira intencao

A cicatrizacdo por terceira intencdo é o caso mais complexo, pois além de depender das
reacOes realizadas pelo proprio corpo, € necessario também intervencédo cirurgica. As feridas
sdo de espessura total, com profundida muito superior a dérmica profunda e apresentam uma

perda tecidual consideravel.
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A cicatrizacdo por terceira intencdo € considerada um complemento da cicatrizacdo por
segunda intenc¢do, pois as células desencadeiam 0s mesmos eventos, porém nesse caso, 0corre
de forma mais lenta e ocorre principalmente quando ha presenca de infeccdo. Para melhores
resultados, é necessario intervencao cirargica apos a formacdo e crescimento do tecido de
granulacdo, porém a cicatriz resultante do processo sera bem aparente.(MANDELBAUM et al.
2003). Em casos mais extremos ainda, é possivel tratar apenas com enxertia de pele e tecidos.

Na Figura 7 é apresentado o0 processo de cicatrizacdo por terceira intencao.

Figura 7 - Cicatrizacao por terceira intencao
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3.2.3 Fatores que influenciam a cicatrizagao

No processo de cicatrizagdo, ocorrem diversos eventos celulares que desencadeiam a cura
das feridas. Porém, varios fatores locais e gerais podem influenciar diretamente nesses
processos. Os fatores gerais envolvem a salde do paciente e estdo relacionados a sua condicéo
clinica no momento do ferimento. A infeccdo é considerada um fator geral e uma das causas
mais comuns do retardamento da cicatrizacao, caracterizada pela entrada de agentes infecciosos
no leito da ferida, que desencadeiam reacGes bioquimicas liberando substancias e proliferando.
A idade é outro fator geral que influencia na cicatrizacao devido a flexibilidade dos tecidos e a
baixa producéo de colageno, ou seja, quanto mais velho o individuo, menor a flexibilidade e ha
uma redugdo consideravel na taxa de sintese de colageno no sitio lesionado, assim, a cura ocorre
de maneira mais lenta. A nutricdo também é uma das causas para 0 retardamento da
cicatrizagdo, pois influencia no sistema de imunidade, reduzindo assim, a sintese do tecido de
reparacdo. Além disso, um sistema com baixa imunidade é mais susceptivel a agdo de agentes
infecciosos. (OLIVEIRA; DIAS, 2012)

Outro fator geral importante relacionada a cicatrizacdo ¢ a diabetes, que prejudica a cura de

feridas em todos os eventos devido a alteragdo da funcéo dos leucocitos. O paciente diabético
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possui quadros de hiperglicemia mal controlada, dessa maneira apos o ferimento ha o risco
maior de sangramento, que prejudica a etapa inflamatdria e consequentemente os eventos de
cicatrizacdo seguintes. Pode-se citar também fatores, como ingestdo de medicamentos,
principalmente quimioterapicos e radioterapicos, que afeta a acdo e resposta do sistema
imunolégico, além disso prejudica a sintese de colageno, que € muito importante para o
desenvolvimento de novos tecidos no sitio lesionado. As doengas imunoldgicas também
interferem na cicatrizacdo, pois compromete principalmente a fase inflamatdria, quando inibe
a producéo e liberacao dos leucdcitos para o sitio da lesdo. Além disso, a presenca de monacitos
na lesdo fica deficiente, reduzindo a diferenciacdo em macréfagos e o desenvolvimento de
fibroblastos que secretam o colageno. Os fatores locais relacionam-se a movimentacdo e
presenca de residuos na ferida, como contaminacdo e corpos estranhos, por exemplo, a
proliferacdo de agentes infecciosos que podem causar rea¢ées no organismo, interrompendo 0s
eventos de cicatrizacdo. Os corpos estranhos, ao adentrarem o ambiente lesionado, podem criar
barreiras que impossibilitam as reacfes biologicas de cicatrizacdo e as movimentacfes de
células para o local ferido. (OLIVEIRA; DIAS, 2012).

3.3 Curativos

Os primeiros curativos surgiram com os homens pré-historicos, que utilizavam plantas
medicinais para estancar hemorragias e cicatrizar feridas abertas. Os egipcios, em meados de
1650 a.C., produziam curativos a base fiapos de fibras vegetais, graxa ou goma e mel sobre
tiras de algod&o ou linho para aplicar sobre as feridas. Essa mistura era responsavel por drenar
0 exsudato proveniente das reacdes inflamatérias, atuava como barreira contra infec¢do e
conferia efeitos antibactericidas.(ABDO; ORTMAN, 2020)

Os gregos foram os primeiros a observar a importancia de sempre manter a ferida umida
para cicatrizacdo, sendo comprovada posteriormente, em ensaios clinicos no inicio do século
XX. Desde entdo, os curativos passaram a atuar como principal aliado no resultado de uma boa

cicatrizacao.

O tratamento de feridas tem sido um grande desafio devido a extensdo e comportamento
das células e tecidos durante a cicatrizacdo. Com isso, 0s curativos e seus mecanismos sao
desenvolvidos e estudados hd muitos anos, principalmente ap6s o surgimento de novas

tecnologias e materiais.
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Ajovalasit et al. (2018) descreve a escolha do curativo adequado como desafiador, pois
ndo existe um Unico curativo que se adapte a todos os tipos de feridas. O autor cita ainda que a
escolha depende do padrdo bioguimico de cicatrizacdo, tipos de células e complicacdes por
comorbidades. Chagas et al. (2021) ainda considera 0s curativos como essenciais no tratamento

de lesBes de pele, principalmente ocasionados por queimaduras ou Ulceras.

Atualmente, com os estudos avancados na area de regeneracdo de tecidos e reparacdo de
feridas, surgiram os mais diversos tratamentos. De acordo com Adamu et al. (2021), os
curativos foram classificados mediante seu mecanismo de agéo e interagdo com os tecidos e

celulas.
3.3.1 Classificacao dos curativos

Atualmente, com o avanco da tecnologia e com o surgimento de novos materiais, pesquisas
acerca dos curativos tem apresentado um crescimento muito consideravel na area cientifica.
Além disso, o conhecimento sobre as feridas e 0s eventos que envolvem a cicatrizacdo tem
propiciado o desenvolvimento de terapias alternativas para possibilitar a cura cada vez mais
rapida, reduzindo o desconforto causado nos pacientes e as marcas e cicatrizes que as lesdes
podem deixar no corpo. (ABDO; ORTMAN, 2020) Para garantir uma cicatrizacdo mais eficaz,
é necessario a escolha de recursos terapéuticos que atendam 0s requisitos para promover 0s
eventos de cicatrizagdo de acordo com cada tipo de ferida. Segundo Abdo e Ortman (2020), os
principios de utilizac&o bésica dos curativos mudaram desde o inicio dos tempos, portanto para
um tratamento mais eficiente é necessario o entendimento sobre todas as situacdes que
envolvem aqguele tipo de lesdo. Para Chagas et al. (2021), os curativos sdo essenciais para o
tratamento de lesGes, principalmente em casos de feridas cronicas decorrentes de traumas

mecanicos ou doencas associadas.

Com a medicina moderna, vem surgindo diferentes tipos de curativos e o que os diferenciam
€ 0 modo com que interagem quando em contato com sitio lesionado. Adamu et al. (2021) cita
em seu trabalho, que o curativo ideal deve ser biocompativel, atdxico, absorvivel, permeéavel,
deve proteger contra infecgdes e possibilitar a liberagdo de farmacos. De acordo com Gruppuso
et al. (2021), para escolha do curativo mais apropriado deve-se levar em consideracdo o
processo fisiopatoldgico da cicatrizacdo e tipo de lesdo a ser tratada.
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Avossa et al. (2021), descreve que esse recurso terapéutico além de todas as caracteristicas
ja citadas, deve também ser um sistema el&stico para dar suporte as tensdes mecanicas da pele.
Arafa et al. (2021) defende que o curativo dever também controlar o pH quando em contato
com a ferida, a fim de evitar a proliferacdo de agentes infecciosos. Por fim, Ajovalasit et al.
(2018) demonstra que novas caracteristicas como capacidade de fornecimento de oxigénio ao
leito, hidratacéo e liberagdo de agentes de crescimento foram adicionadas aos curativos e se

mostraram eficazes para o tratamento de feridas.

Com o desenvolvimento de novas tecnologias e surgimento de novos materiais, 0s curativos
tém apresentado atualmente diferentes formatos e técnicas, buscando aliar rapidez e eficacia na
cicatrizacdo e conforto ao paciente. De acordo com Adamu et al. (2021) grande parte dos
curativos atualmente sdo provenientes de construcdes téxteis a partir de fibras e fios, tecidos ou

ndo tecidos, nanofibras eletrofiadas, compdsitos, espumas, hidrogéis, matrizes e hidrocoloides.

Os curativos inicialmente podem ser classificados em dois grandes grupos — convencionais
e avancados - que os abrangem de acordo com as propriedades que apresentam e 0 mecanismo
de acdo quando em contato com a les&o. Os curativos convencionais sdo desenvolvidos a partir
de polimero ou fibras naturais e sintéticos possuindo uma estrutura mais simples que os demais.
Em geral, sdo utilizados em ferimentos superficiais e prote¢do para cicatrizacdo de primeira
intencdo. De acordo com Dong e Guo (2021) a funcéo principal dos curativos convencionais é
conter uma hemorragia, controlar a umidade no local da ferida a partir da absorcéo do exsudato
e por fim, proteger a ferida contra traumas mecanicos e infecgdes bacterianas. Farahani e
Shafiee (2021) citaram que os curativos tradicionais sdo limitados a tratarem feridas limpas e
secas, assim esse recurso terapéutico é impossibilitado de promover um ambiente propicio para
o0 inicio dos eventos de cicatrizacdo. Por ndo apresentar interacdo direta com a superficie
lesionada e células que circundam o ambiente da ferida, esse tipo de curativo ndo trata de
maneira eficaz, sendo utilizado na maioria das vezes como secundario ou em conjunto com
outros recursos terapéuticos. Outra desvantagem apresentada pela utilizagdo dos curativos
tradicionais, esta relacionada a necessidade de limpeza e troca dos curativos varias vezes ao
dia. Por ndo apresentar interacdo ou outras propriedades que promovam a cicatrizagédo, 0s
curativos podem se aderir as lesGes causando complicacdo na sua retirada. A limpeza e troca
desses curativos € muito incomoda e dolorosa para o paciente e podem acarretar infecgdes ou
agravamento do ferimento se ndo efetuada de forma correta. Os principais curativos tradicionais

conhecidos sdo as gazes e bandagens seguidos de curativos adesivos do tipo band-aid ™
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Os curativos avangados, ao contrario dos convencionais, possuem diversas tecnologias
atreladas a interagdo direta com o ambiente e células envolvidas no processo de cicatrizagao.
Esses recursos podem possuir diversas tecnologias atreladas como, liberacdo controlada de
farmacos, que reagem imediatamente a invaséo de agentes infecciosos combatendo a infeccdo
nas feridas, responder as mudancas de pH e de temperatura do ambiente lesionado e controlar
a taxa de proliferacdo de agentes infecciosos. (ADAMU et al., 2021). De acordo com Farahani
e Shafiee (2021), para mitigar as propriedades limitadas que os curativos tradicionais
apresentam, foram necessarios o estudo e desenvolvimento de curativos modernos que

apresentassem tecnologias avancadas.

Outras classificacfes também séo encontradas na literatura. Arafa et al. (2021) por exemplo,
classificou os curativos de acordo seu aspecto superficial como Umido ou seco. Os autores
descrevem que os curativos secos apresentam uma superficie se adere aos tecidos e as bordas
da ferida dificultando a retirada durante a limpeza prejudicando a cicatrizacdo. Os curativos
umidos, por sua vez, mantem a umidade na ferida, promove a migracdo e proliferacao de células
responsaveis pelos eventos de cicatrizacdo e reduz as cicatrizes aparentes. Na Figura 8 é
apresentado exemplos de curativos desenvolvidos e curativos encontrados atualmente no

mercado.
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Figura 8 — Tipos de curativos
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Na Figura 8 sdo apresentados exemplos de curativos como: a) Curativo Avancado -
Bandagem elétrica; b) Curativo Avangado - Curativo a base de nanofibras; c) Curativo
Convencional — Band-Aid; d) Curativo Convencional - Bandagens e ataduras; e) Curativo
Avancado — adesivo inteligente para monitorar ferimento; f) Curativo Convencional — Curativo
de joelho e cotovelo Cremer; g) Curativo Avancado — hidrogel; h) Curativo Avancado — Filme;
i) Curativo Convencional — Bandagem e atadura.

Adamu et al. (2021) e Ambekar e Kandasubramanian (2019) citam ainda, que 0s curativos
podem ser classificados, também, de acordo com suas propriedades e sua interacdo com a pele
e células que circundam a lesdo como: curativo passivo, interativo, avancado e inteligente.

Segundo os autores, a classificacdo se da mediante o nivel de afinidade do curativo com a ferida.
3.3.2 Curativo Passivo

Os curativos passivos possuem propriedades fisicas e estruturais que preservam uma
quantidade suficiente de umidade na ferida, porém ndo oferecem acgdo para proteger contra a
invasdo de agentes infecciosos. (ADAMU et al., 2021). Segundo Smaniotto et al. (2012), os
curativos passivos contribuem com o processo de reepitelizagéo, que passa a ocorrer de forma
mais rapida do que quando deixadas as feridas expostas ao ar, observagdes que foram feitas em

pesquisas desenvolvidas inicialmente por Winter (1962). Weller (2019) cita em seu trabalho,
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que o0s curativos passivos sao utilizados quase sempre como curativo secundario, ou seja, nao

entra em contato direto com a lesao.

Os curativos passivos ndo apresentam interacdo com as células e tecidos que circundam a
lesdo. Além disso, pode apresentar piora gradativa no estado do ferimento, pois durante a troca
ou a limpeza do sitio lesionado, os curativos passivos podem se aderir, levando a um aumento
da lesdo durante a retirada. Assim, indica-se a utilizacdo desse recurso terapéutico associado a
medicacbes proprias para cicatrizacdo ou outros tratamentos. Para Ambekar e
Kandasubramanian (2019) esse recurso terapéutico pode ser produzido com polimeros naturais
ou sintéticos e tem as gazes e bandagens como principais representantes.

3.3.3 Curativo Interativo

Segundo Ambekar e Kandasubramanian (2019), o curativo interativo € resultado da unido
de um polimero ndo bioldgico sintético e uma molécula bioldgica. Essa combinacdo facilita o
processamento e quando aplicado na leséo possibilita a afinidade entre o curativo e as células
circundantes da ferida.

Os curativos interativos mantem a umidade adequada e promovem um ambiente propicio a
migracdo e diferenciacdo celular durante o processo inflamatdrio. Esse recurso terapéutico
também combate ou reduz o crescimento de agentes infecciosos no ferimento e contribui com
a eficécia da cicatrizacdo. (ADAMU et al., 2021).

De acordo com Weller (2019), os curativos interativos podem alterar o ambiente e exercer
interagdo com a superficie proporcionando maior eficacia na cicatrizagdo. O autor ainda cita
que alguns tipos de curativos e seus agentes podem interagir também com as células que iniciam

0s eventos de cicatrizacdo, com o exsudato e com matriz extracelular.

Os curativos considerados interativos sdo filmes semi-impermeaveis (FERNANDEZ-
CASTRO et al. 2017; LIU et al. 2020; STOICA et al. 2020), espumas (LAZARO-MARTINEZ
et al. 2019; NAMVIRIYACHOTE et al. 2019), alginatos (EHTERAMI et al. 2020;
VARAPRASAD et al. 2020; ZHANG; ZHAO, 2020), hidrocoloides (HIRANPATTANAKUL
et al. 2018; KONG et al. 2020) e hidrogeis (KOEHLER et al. 2018; QU et al. 2019;
TAVAKOLI; KLAR, 2020).
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3.3.4 Curativo Bioativo

Os curativos bioativos interagem diretamente com as células e tecidos, e possuem
caracteristicas fisico-quimicas e mecanicas que se assemelham ao sitio lesionado. Além disso,
apresentam propriedades que, quando em contato direto com o ferimento, protegem contra
traumas mecanicos, aceleram o processo de cicatrizagdo e combatem o0s agentes infecciosos
que podem invadir o ferimento. (ADAMU et al., 2021).

Weller e Sussman (2006) citam que os curativos bioativos utilizam o ambiente do corpo para
reagirem e possibilitarem o desenvolvimento da cascata de cicatrizagdo. Durante o processo de
cicatrizacao, no final da fase inflamatdria, os mondcitos comegcam a migrar para a lesdo e
necessitam aderir a matriz extracelular para se diferenciarem em macrofagos. Os curativos
bioativos, por apresentarem interacdo direta com células e tecidos circundantes a lesdo,
possibilitam a adesdo dos mondcitos, assim hé a diferenciacédo e proliferagdo dos macréfagos e
fibroblastos que sdo essenciais para a cicatrizacdo. Os curativos bioativos podem apresentar,
também, outras propriedades como biocompatibilidade e semelhanca a matriz extracelular,
permitindo o crescimento e proliferacdo de células importantes para secrecéo de colageno, de
tecidos granulares e posteriormente a maturacao dos tecidos.

Como exemplos de curativos bioativos pode-se destacar as nanofibras poliméricas, que se
assemelham a matriz celular e sdo produzidas a partir de polimeros sintéticos ou naturais como
poli (&cido latico) — PLA (XIA etal., 2019; PERUMAL et al., 2017), poli (caprolactona) — PCL
(SURYAMATHI et al., 2019) e polietilenoglicol — PEG (MORADKHANNEJHAD et al.,
2020). Para apresentarem maior bioatividade, substancias que possuem composi¢do que se
assemelham as células e compostos de matriz extracelular, como colageno, &cido hialurénico,
quitosana, alginato, podem também ser incorporadas aos curativos bioativos, aumentando a

interacdo com o organismo.
3.3.5 Curativo Inteligente

Os curativos inteligentes apresentam interacdo direta com o ferimento e sdo sensiveis as
mudancgas que ocorrem durante os eventos de cicatrizagdo, reagindo de maneira imediata,
contribuindo com a cicatrizacdo e cura da ferida de maneira mais eficaz. O desenvolvimento
dos curativos inteligentes surgiu da necessidade de tratar feridas crbnicas, que possuem 0

processo de cicatrizagdo mais lento e doloroso para o paciente.
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Com o intuito de apresentar novas solugdes para o tratamento de feridas, apresentar maior
conforto e menos sofrimento ao paciente, unido ao avanco da tecnologia e surgimento de novos
materiais, a demanda pela criacdo dos curativos inteligentes tem crescido atualmente. Com isso,
varias categorias foram desenvolvidas buscando abranger varios tipos de feridas cronicas, seja
elas provenientes de doencas ou por acidentes. Dentre 0s curativos que estéo surgindo nessa
nova geracdo pode citar os biomecanicos (LI et al., 2020), pH responsivos (ARAFA et al.,
2021), sensores(MCLISTER; MATHUR; DAVIS, 2017), termosensivel (REDDY et al. 2008;
SUN et al. 2021), dentre outros.

3.4 Estudos sobre curativos inteligentes

Neste topico sera descrito o resumo de pesquisas relevantes a respeito de curativos

inteligentes e sua aplicacdo para tratamento de feridas.

Na pesquisa de Arafa et al. (2021), foi desenvolvido o curativo sensivel as mudangas de pH
da pele. O curativo era capaz de detectar a mudanca de pH na ferida e reagir mudando sua
coloracdo. Segundo os autores, a escala de pH da pele em condicdo saudavel esta entre 4,5 e
6,5, quando a pele apresentava uma ferida aberta o pH mudava para aproximadamente 7,4 e
quando o leito lesionado estava infeccionado, o pH era 9 devido ao ambiente alcalino
proveniente da proliferacdo de bactérias no local. Neste trabalho, os curativos foram
desenvolvidos a partir de um hidrogel feito com hidroxietilcelulose enxertado com monémero
verde (&cido itacdnico) e carregado com extrato natural de Cdrcuma Longa que é uma
substancia sensivel ao pH. Quando em contato com o organismo o curativo poderia apresentar
a coloracdo amarela pH < 7 a vermelho escuro pH > 7 possibilitando a detecgdo do processo

infeccioso e o tratamento de maneira imediata.

Outro exemplo de curativo inteligente pH-sensivel foi estudado por Rivero et al. (2020).
Os autores nesta pesquisa, desenvolveram membranas nanofibrosas produzidas a partir do
processo de eletrofiacdo simples e coaxial com polimeros sensiveis e responsivos as mudancas
de pH. As mantas nanofibrosas foram carregadas com particulas de nitrofurazona que possui
efeitos bactericidas e fungicidas muito utilizado em lesdes de pele. Esse curativo inteligente de
membrana eletrofiada, possui um mecanismo de liberagdo controlada de farmacos. Assim,
guando o meio que circunda a ferida apresentar pH>7, faixa que caracteriza 0 meio alcalino
proveniente de crescimento bacteriano, hd uma liberacdo medicamentosa do antibiotico

podendo combater as cepas que estdo se proliferando no ferimento. O maior desafio apresentado
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nesse trabalho foi manter a liberacdo apenas na faixa de pH>7, portanto, foi necessario a
utilizacdo do método de eletrofiacdo coaxial que produziu uma camada de difusdo adicional.
Esse curativo se mostrou muito eficiente e com alto potencial no controle de infeccBes que

agravam o estado da ferida.

Avossa et al. (2021) desenvolveram o curativo biodegradavel inteligente de nanofibras
de polihidroxibutirato / poli-3-caprolactona (PHB/PCL). O objetivo era produzir um curativo
que apresentasse estruturas e propriedades semelhantes a matriz extracelular, dessa maneira
seria possivel oferecer suporte estrutural e bioquimico a ferida estimulando o crescimento das
células importantes no processo de cicatrizagdo. Por fim, os curativos foram funcionalizados
com a incorporacdo de nanoestrutura de melanina-TiO, a partir das técnicas in situ e
eletrospray. obtendo atividade antimicrobiana significativa para bactérias Gram (+) e Gram (-
). Com isso, 0 curativo apresentou boas propriedades antibactericidas, bioatividade e interagcdo

com 0 organismo.

No trabalho de He et al. (2020), foi desenvolvido um curativo multicamadas de espuma de
alcool polivinilico (PVA) e malha de superficie de carboximetilcelulose sddica (CMC).
Segundo os autores, foi combinado ao curativo inteligente 0 medicamento antibacteriano por
terapia fotodindmica a laser de azul de metileno, procedimento totalmente novo para esse
segmento. Como resultado, foi obtido um curativo que apresenta mudanca de cor permitindo o
monitoramento do crescimento bacteriano, com maior potencial em eliminar cepas de S. aureus
e E. coli e controle da infeccdo na ferida. Além disso, se mostrou eficaz na fungdo hemostatica
cessando a hemorragia nos primeiros momentos em que o curativo estava em contato com o

ferimento.

O objetivo da pesquisa de Qu et al. (2019) foi o desenvolvimento de um curativo inteligente
de hidrogel injetavel que associa a condutividade, capacidade antioxidante e propriedade
antibacteriana para tratar o ferimento e promover a cicatrizacdo. Para esse curativo foi feita uma
combinacdo utilizando um polimero biocompativel de N-carboxietil quitosana (CEC) e
tetramero de anilina de enxerto de acido hialurénico oxidado (OHA-AT) em condigdes
fisiolégicas formando um hidrogel condutor. Para aumentar o efeito antibactericida foi
adicionado o antibidtico amoxilina. Ao entrar em contato com o ferimento, o hidrogel
eletroativo aumenta a capacidade de eliminacdo de radicais livres, dessa maneira promove a
cicatrizagdo de maneira mais rapida. Além disso, reduz a infiltragdo inflamatdria e por ter a

estrutura semelhante & matriz extracelular h4 a ades&o, migracéo e proliferacdo de fibroblastos
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na ferida. Assim, foi obtido um curativo com propriedades estaveis, alta taxa de
intumescimento, biodegradagdo in vitro, propriedade eletroativa e aumento da cicatrizacdo a
partir do estimulo para deposicdo de coldgeno. De acordo com 0s autores, esse curativo

demonstrou ser potencial para o desenvolvimento de hidrogéis injetaveis na cura de feridas.

O tratamento de feridas, principalmente as cronicas que € 0 caso mais grave, é muito
doloroso e incomodo para o paciente. Quando se utiliza curativos convencionais como gazes e
bandagens é necessario a troca diversas vezes para evitar contaminacdo da lesdo. Assim, a
limpeza e troca das gazes e bandagens podem causar dor e agravar mais a situacdo da ferida.
Com o intuito de diminuir o sofrimento do paciente e contribuir com o processo de cicatrizagao

de maneira mais rapida, curativos inteligentes como o de Wu et al. (2020) foram desenvolvidos.

Durante os eventos de cicatrizacdo, quando o leito lesionado inicia o processo infeccioso,
substancias podem ser produzidas, como peroxido de hidrogénio (H20-), devido a proliferacdo
de bactérias no local da lesdo. O peroxido de hidrogénio retarda a cicatrizacdo e produz um
microambiente para o crescimento de bactérias, podendo agravar o estado da ferida. Dessa
forma, Wu et al. (2020) desenvolveram um curativo responsivo ao H2O2, que monitora o
aumento do nivel dessa substancia no leito lesionado. Esse curativo foi produzido a partir de
mantas eletrofiadas de poliacrilonitrila (PAN) carregadas com polimero de coordenacdo de
eurdpio (Eu CPs), que detecta 0 aumento do nivel de H.O> no ferimento a partir da mudanca de
cor visivel, assim possibilita a identificacdo do inicio da infec¢cdo e o rapido tratamento. Esse
recurso também contribuiu para o evento de cicatrizacdo, pois as nanofibras possuem
semelhanca a matriz extracelular permitindo a maior adesdo e proliferacdo de ceélulas
envolvidas nesse processo. Segundo os autores, nas analises in vivo feitas com esse curativo,
foi possivel compreender o tipo de lesdo e o inicio do processo infeccioso e reduzir a quantidade
de troca de curativo que ocasiona tanto incomodo ao paciente.

Outra categoria de curativos inteligentes que podem ser citados, sdo 0s termosensiveis.
Esses curativos tem a capacidade de detectar e responder as mudangas de temperatura do local
do ferimento. No trabalho de Sun et al. (2021), por exemplo, foi desenvolvido um curativo de
matriz de tecido de algoddo revestida com polimero hidrogel termossensivel (quitosana-g-
poli/N-vinil caprolactama) carregadas com bactericidas ciclodextrinas (HP-B-CD, DM-B-CD e
-CDP) e curcumina para serem liberadas no ferimento. O objetivo principal desse trabalho era
a criacao de um curativo pudesse fornecer o gerenciamento das feridas, mantendo umidade no

ambiente e liberacdo controlada de antibidticos a partir da mudanga de temperatura do leito
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lesionado. Com isso, foi desenvolvido um potencial tecido termossensivel funcionalizado com
hidrogel para liberacdo de antibi6tico. Conforme os autores, essa técnica de funcionalizagdo
com hidrogel em tecidos de algoddo nunca foi estudada em outros trabalhos anteriormente e

mostra-se potencial para resposta rapida a infeccdo e seu melhor tratamento.

Por fim, pode-se citar também curativos biomecanicamente ativos e funcionais na categoria
de curativos inteligentes como no trabalho de Li et al. (2020). Em sua pesquisa, Li et al. (2020)
desenvolveu curativos de hidrogéis injetaveis que promovem a autocura das feridas. Esses
recursos terapéuticos foram produzidos a partir da base de quitosana quartenizada com 6xido
de grafeno revestido com polidopanina e poli (N-isopropilacrilamida). De acordo com os
autores os hidrogéis apresentaram propriedades que estimulam a répida cicatrizacdo das feridas
como autocontracdo, adesdo ao tecido lesionado permitindo o fechamento da ferida e
termoresposta as mudancas do ambiente das feridas. Outras caracteristicas benéficas foram
observadas como as funcGes bioquimicas que estimulam os eventos de cicatrizagdo, a liberacao
controlada de farmacos a partir da mudanca de temperatura e a condutividade. Dessa forma,
esse curativo seria uma alternativa para garantir a rapida cicatrizacdo levando em consideracao
todas as propriedades biomecanicas, bioguimicas e bioldgicas que apresentam quando
utilizadas no tratamento de feridas.

Para desenvolver um levantamento das tendéncias tecnoldgicas e estudos referentes aos
curativos inteligentes, sdo necessarias ferramentas que avaliem o caminho que as pesquisas
cientificas acerca desse tema tém tomado. Para isso, é feito analise e prospeccao cientifica de

patentes ou artigos cientificos sobre o0 assunto objeto de estudo.

3.5 Prospeccao cientifica e tecnoldgica
3.5.1 Definicéo

A prospeccdo cientifica e tecnoldgica se apresenta como um estudo que orienta as forcas
investidas em novas tecnologias e prevé mudancas na capacidade e no tempo de uma inovacao.
De acordo com Amparo, Ribeiro e Guarieiro (2014) o objetivo principal dos estudos de
prospeccao é desenhar caminhos possiveis para que as escolhas sejam feitas e contribuam para

0 construgéo do futuro.

Para isso, sdo utilizados metodos e recursos que identifiguem o caminho que determinado

objeto esta seguindo, construindo seus passos e criando conhecimento. Além disso, Kupfer e
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Tigre (2004) descrevem que a prospeccdo mapeia desenvolvimentos cientificos e tecnoldgicos

que influenciam a industria, a economia e a sociedade em que esta inserida.

Normalmente, os estudos de prospeccdo ndo sdo fundamentados para prever o futuro, mas
parte do pressuposto que varios futuros sdo possiveis. Os métodos de prospec¢do vém sendo
estudados h& varios anos por orgdos publicos e empresas que buscam alternativas para

desenvolvimento de nova tecnologias. (ANDRADE et al., 2018)

No meio académico, ha um crescimento das pesquisas nessa area a partir de deposi¢do de
patentes. De acordo com Amparo, Ribeiro e Guarieiro (2014), patentes sdo titulos temporarios
de exclusividade obtidos para exploracdo durante um periodo de tempo da nova tecnologia

desenvolvida.
3.5.2 Estrutura para estudo de prospecc¢do tecnologica

De acordo com Mayerhoff (2008), o estudo de prospecc¢éo tecnoldgica é dividido em quatro
etapas principais, conforme o diagrama apresentado pela Figura 9.

Figura 9 - Diagrama das fases do estudo de prospeccédo tecnologica

\

Fase " Fase — Fase — ~ Fase
preparatoria - pré-prospectiva prospectiva Ppos-prospectiva

Fonte: Préprio autor

Na fase preparatdria € feito o escopo e definicdo dos objetivos do estudo, sdo definidos
também a abordagem e a metodologia a ser utilizada durante a pesquisa. Nessa fase é construida
a revisdo da literatura acerca do objeto de investigacdo e determinado 0s passos que Serdo
seguidos ao longo da pesquisa. A fase pre-prospectiva é caracterizada pelo detalhamento da
metodologia e o levantamento da fonte de dados a partir da defini¢do das palavras chaves, a
base de dados a ser pesquisada. No caso de prospeccdo cientifica feita a partir de patentes,
utiliza-se base de dados confiaveis, como o INPI (Instituto Nacional de Propriedade Industrial)
para nacionais, e 0 EPO (European Patent Office) para patentes europeias.
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A fase prospectiva é responsavel pela coleta, tratamento e analises de dados obtidos a partir
da base de dados desenvolvida no processo anterior. Nessa fase é feito o comparativo entre
diversos dados de um grupo de empresas, de um pais, de uma regido e prever o rumo que o
objeto de estudo esta tomando. Por fim, na fase poOs-prospectiva € feito o compilado dos
principais resultados encontrados e a conclusdo do processo de prospeccdo. Nesse momento
sdo feitos possiveis planos de a¢do para serem desenvolvidos e monitoramento do estudo.
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4. MATERIAIS E METODOS

Diante do exposto, o intuito desse trabalho foi estudar as novas tecnologias que envolvem
o0 tratamento de feridas a partir da classe mais avangada dos curativos — inteligentes. Foram
feitas analises acerca das patentes depositadas sobre os curativos inteligentes nos ultimos 20
anos, mostrando o desenvolvimento e a tecnologia atrelada a esse recurso terapéutico. Por fim,
foi feito um estudo prospectivo tecnoldgico a partir da analise de patentes depositadas em banco
de dados. O intuito dessa anélise é descrever o panorama dos dep06sitos de patentes acerca desse

tema por pais, por ano, natureza do depositante e tema.

Para essa pesquisa, foi desenvolvido o fluxograma que envolve as etapas de planejamento,
desenho do estudo e coleta de dados, conforme apresentado pela Figura 10 a partir do

fluxograma desse trabalho.
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Figura 10 — Fluxograma da Metodologia
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4.1 Planejamento

O tema foi definido mediante a observacao do mercado atual, o crescente desenvolvimento
de tecnologias no setor de cicatrizacdo de feridas, a partir da utilizacdo de curativos e a
necessidade de monitoramento na area para avaliar o0 caminho que esse tema tem trilhado na

comunidade cientifica.

Diante do exposto e para entender melhor o funcionamento desses recursos terapéuticos,
foi feita uma investigacdo bibliogréafica a partir de levantamento de dados das patentes. O
intuito, desse estudo é mapear 0s paises que depositam patentes, 0s anos que possuem mais
registro e a natureza do depositante. A partir do mapeamento, foi feito o seguinte

guestionamento para ser respondido ao final desse trabalho:

e Qual o panorama das patentes nacionais e internacionais nos ultimos 20 anos para o

desenvolvimento de curativos inteligentes?
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4.2 Desenho do estudo

Para o desenvolvimento desse estudo, foram definidas as principais fontes de pesquisa e
referenciais tedricos para levantamento de dados. Considerou-se as pesquisas dos ultimos 20
anos e 0s parametros estabelecidos para o banco de dados basearam-se na pesquisa
desenvolvida por Ralin et al. (2020). Assim definiu-se que o periodo de levantamento de dados
do depdsito de patentes seria entre 2001-2021. A revisdo bibliografica foi construida com
artigos e publicagbes mais recentes da area de curativos, buscando trazer a tecnologia atrelada
a essas pesquisas. Para definir o panorama de patentes no Brasil, utilizou-se estudos dos ultimos
10 anos, no periodo de 2011-2021.

4.2.1 Referencial tedrico

Para o estudo e levantamento de patentes foram feitas pesquisas nas seguintes bases e fontes
de dados:

e INPI - Instituto Nacional de Propriedade Industrial
e EPO - Eutropean Patent Office

e WIPO - Word Intellectual Property Organization
e Periddicos da Capes

e Science Direct

e PubMed

e Google Scholar

Para o desenvolvimento da base teorica, revisdo sistematica, entendimento do tema e
levantamento de patentes, foram definidas as palavras chaves, a partir das ferramentas de
pesquisa do Science Direct, PubMed e Periddicos da Capes. Os bancos de patentes foram
pesquisados trabalhos com as palavras-chaves: Advanced Wound Dressing; Stimuli-responsive
AND Wound healing; Advanced Dressing AND Wound healing; Smart Wound Dressing; Smart
Wound Dressing AND wound healing; Smart AND wound treatment; Curativos inteligentes;

Curativos avangados.

Por apresentar poucas pesquisas sobre curativos inteligentes, foi feita uma analise sobre
depdsitos de patentes do Brasil registradas no INPI com palavras-chaves mais gerais como

‘curativos’, ‘tratamento de feridas’ e ‘cicatrizacdo de feridas’. Nessa pesquisa definiu-se o
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tempo de 10 anos (2011-2021) de registro. Foram excluidas as patentes duplicadas, que possuia

mais de 10 anos de registro e que ndo estava de acordo com o escopo do estudo.

4.3 Anélise de Dados

Apos o levantamento de patentes e artigos, foram analisados dados relevantes de cada
patente e separadas por ano de depésito, pais e regido de publicacdo, por classificacdo
internacional de patentes (IPC). Alem disso, foram agrupados dados por natureza de depositante
e principais temas de cada patente. Com essas classifica¢6es, foram criadas planilhas de analises
de dados.

Os dados foram plotados em ferramenta de Bl (Bussiness Intelligence) disponivel
gratuitamente, chamada Google Data Studio. Nesse programa foi possivel desenvolver graficos
em relagdo ao ano, paises, natureza do depositante e fazer os comparativos entre os dados. Por
fim os dados e gréficos obtidos foram analisados e comparados com informagdes em artigos e

reportagens encontradas sobre o tema proposto.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES

5.1 Banco de dados — Palavras-chaves utilizadas na pesquisa

Os dados coletados a partir da consulta nas bases de dados WIPO, EPO e INPI, utilizando
as palavras-chaves selecionadas para esse estudo, foram organizados na forma de tabelas e
graficos. Na Tabela 1 sdo apresentados os resultados da busca realizada utilizando as 10
palavras-chaves que se relacionam diretamente com o tema abordados ‘Curativo inteligente’.
A tabela mostra 0 nimero de patentes encontradas para cada uma das palavras-chaves de forma

individual. Foram obtidas 312 patentes nos ultimos 20 anos no banco de dados.

Tabela 1 — Relacdo de palavras-chaves selecionadas para esse estudo

Palavras - Chave Nimero de
patentes
Advanced Wound Dressing 127
Stimuli-responsive ‘and” Wound healing 97
Advanced Dressing ‘and” Wound healing 37
Smart dressing ‘and” Wound healing 20
Smart Wound Dressing 13
Smart wound dressing ‘and” Wound healing 8
Smart ‘and’ Wound treatment 5
Curativos inteligentes 2
Curativo avanc¢ado 1

Fonte: Proprio Autor

Conforme apresentado na tabela, a palavra-chave “Advanced Wound Dressing” apresentou
0 maior depdsito de patentes. Pode-se justificar pelo fato de os curativos avancados fazerem
parte do grupo, assim como 0s convencionais, que inclui outras classes de curativos. Farahani
e Shafiee (2021) apresentaram em seu trabalho que os curativos bioativos e inteligentes fazem
parte do grupo dos curativos avangados e possuem 0 mesmo intuito de tratar feridas a partir de

estimulos gerados pelo organismo.

A segunda maior ocorréncia de patentes depositadas foi para a combinacgdo das palavras-
chaves “Stimuli-responsive AND wound healing”, com 97 patentes e relaciona o curativo e a

resposta a estimulos com o tratamento de feridas. Os curativos inteligentes sao dispositivos que
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respondem a estimulos gerados pela area lesionada, portanto as patentes encontradas estavam

relacionadas diretamente a esse tema.

As combinagdes entre palavras chaves como “Advanced dressing” e “Smart Dressing” com
“wound healing” também apareceram com niimero considerdvel de patentes depositadas nos
bancos de dados EPO e WIPO. No INPI os termos “Curativos inteligentes” e “Curativos
Avancados” retornaram apenas 2 ¢ 1 patentes respectivamente, o que pode ser um indicativo

de poucas pesquisas a respeito desse tema especifico no Brasil.

5.2 Anélise dos paises depositantes de patentes sobre curativos inteligentes

As bases de dados EPO e WIPO apresentaram dep06sitos de patentes internacionais, obtendo
assim, representantes de todos os continentes. Na Figura 11 é apresentado o panorama a nivel
mundial de depdsitos de patentes relacionados a curativos inteligentes. Para a obtengédo desses
resultados, foram utilizadas as palavras-chaves referentes aos curativos inteligentes selecionas

para esse estudo.

Figura 11 — Depoésitos de patentes por paises
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Como apresentado na Figura 11, pode-se observar a partir da analise do grafico, que a China
apresenta o maior registro de patentes nas bases dados com 24,8% (77 patentes), seguido pelos
EUA com 23,5% (73 patentes). Os dois paises apresentam pouca diferenca de nimero de

depdsitos, ambos tém se destacado na area cientifica e tecnoldgica devido a grande de
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quantidade de empresas e universidades que se encontram em seu territorio e que investem em

tecnologia e inovagéo.

Além disso, atualmente os EUA tem investido em desenvolvimento tecnoldgico buscando
competir economicamente com a China. Segundo reportagem divulgada pela BBC News, 0s
EUA tém um plano de investimento multimilionario para competir diretamente com a China na
area tecnoldgica. Assim, o surgimento de novas patentes registradas nos EUA apresentou

crescimento nos Ultimos anos.

Destaca-se a partir da anélise do grafico da Figura 11, a quantidade de patentes registradas
nos 6rgdos WO (Organizacdo mundial de propriedade intelectual — OMPI) e no EP
(Organizacdo Europeia de Patentes) com 11,9% e 6,7%, respectivamente. Nesses 6rgdos sao
encontradas patentes de varios paises, incluindo China e EUA, o que pode ocasionar em uma
duplicata de dados nessa pesquisa. Esses dados foram considerados durante a pesquisa, porém
podem ser facilmente excluidos e interpretados como dados duplicados. Observa-se no gréafico,
também, outros paises que ndo se destacaram no nimero de patentes depositadas, como Coreia
(5,1%), Canada (4,8%) e Australia (3,9%).

Foi feita uma andlise em relacdo aos continentes para avaliar a maior ocorréncia de registro

de patentes e os principais resultados foram apresentados na Figura 12.
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Figura 12 - Depo6sitos de patentes por continente
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Diante das analises da Figura 12 é possivel concluir que a Asia é o maior pesquisador sobre
curativos inteligentes com 36,4%, sendo a regido de maior registro de patentes para prote¢do
de tecnologias desenvolvidas, com a China como seu maior representante. Segundo artigo
publicado pelo Estado de Minas, a China se destaca no setor tecnoldgico, pois o investimento
em inovacéao é uma politica de Estado defendido pelo governo. Desse modo, o crescimento de
pesquisa e registros de patentes na Asia, em especial na China, é motivado pela necessidade de
investir em novas ferramentas tecnolégicas e inovagdo. De acordo com Andrade et al. (2018),
o0 investimento em inovacéo tecnologica acarreta em melhoria incremental, ganho na qualidade
de produtividade e maior competitividade de mercado. Além disso, hd maior ganho de
conhecimento agregado as novas tecnologias e melhorias de produtos e processos.

Ainda de acordo com o grafico apresentado pela Figura 12, a América é segundo maior
depositante com 30,3% de registros. Ng et al. (2021) em sua pesquisa sobre carne cultivada,
apos analise sobre paises depositantes de patentes destacou que o0s autores usualmente registram

esses dados em seu pais de origem, tornando-o detentor de determinada tecnologia.

5.3 Analise dos anos de publicacdo das patentes nos ultimos 20 anos

O intuito desse estudo é o mapeamento dos depdsitos de patentes aos longos dos ultimos 20
anos (2001-2021). Na Figura 13 é apresentado o mapeamento de registro de patentes.
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Figura 13 — Depoésitos de patentes por ano
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Conforme observado na Figura 13, o registro de patentes com o tema ‘Curativos
inteligentes’ apresentou um crescimento acentuado, com destaque para 2017, 2018 e 2019 que
apresentaram o maior depoésito de patentes (juntos, cerca de 28,1%). Esse avanco no registro
nos ultimos anos, pode ser justificado pelo crescimento na tecnologia e o desenvolvimento de

curativos com sensores para monitoramento de feridas.

Na patente de Zhu (2018), por exemplo, foi proposto o desenvolvimento de um sistema
de tratamento de feridas que controlasse a umidade e temperatura do leito lesionado a partir de
um sistema inteligente de sensoriamento. Com esse estudo, foi possivel monitorar e

proporcionar um ambiente propicio para cicatrizacao de feridas.

Em Shamim e Farooqui (2018), foi desenvolvido um curativo inteligente com
dispositivo eletronico sem fio com sensores de monitoramento de feridas. O intuito dessa
tecnologia seria coletar informagdes sobre as condig¢bes fisiologicas do ferimento sem
necessitar da presenca de uma equipe médica. Dessa maneira, as informacdes seriam enviadas
por um banco de dados e a evolucdo do ferimento seria monitorada a longa distancia.

5.4 Anédlise da natureza do depositante das patentes depositadas

Para o estudo e classificacdo dos inventores que registram patentes nas bases de dados,
foi feito o levantamento de dados no que tange a natureza dos depositantes. Assim, 0s
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depositantes foram classificados como pessoa fisica, juridica e universidade, conforme
demonstrado no grafico da Figura 14.

Figura 14 — Natureza dos depositantes de patentes
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Avaliando o gréafico da Figura 14 é possivel observar que 64,5% das patentes registradas
sobre curativos inteligentes sédo de empresas, enquanto 29,7% vem de universidades. O elevado
numero de depdsitos por empresas pode ser justificado pelo interesse em investir em novas
tecnologias e inovacéo a partir da pesquisa e desenvolvimento. Além disso, as empresas buscam

assegurar e proteger seus inventos a partir do registro nessas bases de dados.

Para avaliacdo do cenério dos paises em relacdo a natureza do depositante, foi feita a analise
da porcentagem de registros provenientes de empresas, universidade ou pessoa fisica em cada
pais conforme apresentado na Figura 15. E possivel observar que no eixo X estdo os paises que
depositaram patentes sobre curativos inteligentes e no eixo Y a porcentagem de depdsito em
relacdo a natureza do depositante.
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Figura 15 — Natureza do depositante por pais
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Na analise de natureza de depositante por pais, observou-se que na China — grande lider de
registro de patentes na area de curativos inteligentes — cerca de 55,8% de toda pesquisa
depositada foram desenvolvidas em universidades. 1sso se da pelo constante incentivo da China
na educacdo superior. Segundo Costa e Zha (2020), os investimentos em educacdo foram
determinantes no crescimento econémico do pais, o tornando uma das maiores poténcias
mundiais. Além disso, os autores citam que a China pode ser considerada um exemplo de gestao

para outros paises que desejam se desenvolver em termos econdmicos e intelectuais.

O EUA apresentaram um panorama diferente do que foi apresentado pela China, no qual
quase 70% de seus registros partiram de empresas e apenas 17,8% surgiram em universidades.
Nos ultimos anos houve um constante crescimento do EUA principalmente em pesquisa e
desenvolvimento (P&D), a partir investimentos do governo, com as empresas cCOmo Seu
principal alvo. Segundo reportagem apresentada pelo BBC News, o EUA criou um projeto de
Lei de Inovacdo e Competéncia de 2021 no qual contempla um investimento de US$ 250
bilhGes em tecnologia e inovacdo. De acordo com a Revista Pesquisa, a partir de 2017, o
investimento do EUA em pesquisa na area médica, engenharias, computacdo, ciéncias
ambientais, dentre outras, cresceu cerca de 2,3% em relacdo aos anos anteriores.

Outro dado relevante obtido a partir da analise das bases de dados foi a respeito da natureza
do depositante em relacdo ao ano de deposito. No grafico apresentado na Figura 16 foi feita
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uma andlise da porcentagem de depositos, nas categorias de empresa, universidade e pessoa
fisica, no eixo Y em relacdo ao periodo avaliado no estudo, no eixo X.

Figura 16 - Natureza do depositante por ano de depoésito de patente
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Como ja observado na Figura 16 mostra que 0 maior nimero de depoésitos de patentes é de
empresas. Contudo, quando analisado de ano a ano, observa-se que nos 3 anos que apresentaram
0 maior pico de depositos, 2017, 2018 e 2019 ha uma diferenca significativa da natureza do
depositante. Em 2017, por exemplo cerca de 46,7% dos registros partiram de universidade e
43,3% sdo de empresas. Em 2018, o indice de aumentou para 66,7% de universidade e em 2019,

aproximadamente 60% das pesquisas registradas partiram de empresas.

De acordo com a publicacéo do Estado de Minas, os investimentos feitos nos EUA a partir
da Lei de Inovagdo e Competéncia e os incentivos da China no desenvolvimento tecnoldgico
pode ter refletido no crescimento de registro por parte das empresas. Outro fato que pode

influenciar esse cenario, é a parceria criada pela indudstria e universidade.

Na matéria apresentada pelo Centro de Quimica Medicinal, aponta que a parceria entre
universidade e empresas privadas podem impulsionar o investimento em inovag&o e tecnologia,
ocasionando crescimento de registro de patentes. A parceria entre empresas e universidades
podem ser interessantes pois cria-se uma mente empreendedora nos estudantes e ha surgimento
de solugdes criativas de novos processos e produtos que vdo alem das pesquisas na

universidade.
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5.5 Panorama de patentes depositadas no Brasil

Foi feito uma analise do panorama das patentes depositadas nacionalmente, na base de
dados INPI, com os termos mais especificos referentes ao tema desse estudo, como: ‘Curativos
avangados’ ¢ ‘Curativos inteligentes’. Nao foram obtidos dados suficientes para levantamento
e criacdo de banco de dados. Diante desse cenario, foram avaliados termos considerados mais
gerais, como: ‘Curativos’, ‘Tratamento de Feridas’ e ‘Cicatrizacéo de Feridas’ nos ultimos 10
anos (2011-2021).

Inicialmente, foram encontradas 190 patentes com as palavras-chaves. Foram utilizados
como critério de exclusdo patentes que nao se adequavam ao tema, como desenvolvimento de
medicamentos e sistemas farmacoldgicos, registros antes de 2011 e duplicatas. Ao final 104
patentes depositadas no INPI foram consideradas nesse estudo. A analise de depositos por ano
¢ apresentada na Figura 17. O grafico mostra relacdo entre os anos depositos e quantidade de

patentes depositadas.

Figura 17 — Panorama de patentes no INPI por ano de depdsito

Record Count Ano

22,5
20
17,5
15
12,5
10

7.5

Quantidade de patentes

25

2020 2011 2017 2015 2012 2018 2014 2013 2018 2019
Ano

Fonte: Préprio Autor



o1

O ano de 2019 apresentou 0 maior nimero de patentes com 21% de todos os registros
no INPI com os termos gerais definidos para esta anélise, em seguida o ano de 2018 com
aproximadamente 16%. Esses anos se destacaram e apresentaram patentes com estudos
baseados principalmente em membranas a base de polimeros, monitoramento de cicatrizacdo a
partir de dispositivos, desenvolvimento de medicamentos cicatrizantes com extratos naturais e
utilizacdo de nanoparticulas. Em 2020, foi 0 ano com menos registros na base de dados e pode

ser justificado pelo periodo de confidencialidade de 18 meses que as patentes sdo submetidas.

O Nucleo de Inovagdo Tecnoldgica do Parana aponta que o Brasil apresentou um
crescimento de depdsitos de patentes em 15% em 2018 em relacdo aos anos anteriores. Esses
dados obtidos foram divulgados pela Organizacdo Mundial de Propriedade Intelectual. Com a
base de dados obtidos a partir de patentes depositadas no INPI, foi feita o levantamento e
classificacdo das patentes por natureza do depositante conforme apresentado pela Figura 18.
No eixo X estd a natureza do depositante — empresa, universidade e pessoa fisica e no eixo Y a

quantidade de patentes depositadas.

Figura 18 — Analise natureza do depositante das patentes no INPI
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Conforme a analise apresentada na Figura 18, nesse estudo é possivel observar que as
empresas (por exemplo Johnson & Johnson™; 3M™: Convatec™; Bayer™) apresentaram

cerca de 49,5% de depositos. O Brasil, nos ultimos anos, tem sido alvo de investimento em
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ciéncia e tecnologia de empresas vindas de outros paises. Em relacdo a patentes encontradas
sobre curativos e tratamentos de feridas depositadas, cerca de 86% foram registradas por

empresas estrangeiras, principalmente vindas do EUA e China.

Outra analise desenvolvida foi em relacdo a natureza do depositante por ano de deposito
conforme apresentado na Figura 19. Nesse estudo o eixo X apresentou os ultimos 10 anos e no

eixo Y a porcentagem da quantidade de registro por empresa, universidade e pessoa fisica.

Figura 19 — Relacdo da natureza do depositante por ano de depdsito
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Ao avaliar o grafico da Figura 19 é possivel observar que no ano de 2019
aproximadamente 73% das patentes foram registradas por empresas e 23% por universidades.
Em 2018, cerca de 47,1% das patentes foram depositadas por universidades e 35,3% por

empresas.

5.6 Principais temas abordados nas patentes depositadas nos bancos de
dados

Foi feito o panorama das patentes depositadas nos ultimos 20 anos nas bases de dados WIPO
e EPO em relagdo aos principais temas abordados e dos Gltimos 10 anos no INPI. Apds leitura
do titulo e resumo das patentes, os estudos foram agrupados de acordo com o tema central da
pesquisa. Os principais grupos foram:
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e Monitoramento de feridas

e Estruturas poliméricas (Bandagens, bioadesivos selantes, nanofibras, biopolimeros,
esponja, filme, hidrocoloide, hidrogel, particulas)

e Multicamadas a base de polimero

e Utilizacao de particulas antimicrobianas

e Nanoparticulas

As patentes agrupadas como monitoramento de feridas possuiam estudos sobre sensores
gue monitoram as alteragdes no leito da ferida como do pH, temperatura, umidade e comunica
a partir de sistemas para o inicio imediato do tratamento. Nos grupos identificados como
monitoramento pode-se destacar o estudo de Lee et al. (2020), por exemplo, que inventou um
curativo para monitorar a infeccdo da ferida a partir de uma almofada de inducéo liquida que
guia a exsudacdo formada no ferimento a partir de um canal de fluido. Esse curativo monitora

0 pH no leito e indica o inicio da infecc&o.

Segundo Arafa et al. (2021), é possivel avaliar o inicio dos eventos infecciosos somente
monitorando a mudanca do pH do leito lesionado. Ainda de acordo com os autores, o pH de
uma pele saudavel esta entre 4,5 e 6,5, quando ha a presenca de uma ferida aberta o pH aumenta
para 7,4. Quando se inicia o processo infeccioso 0 ambiente se torna mais alcalino devido a

proliferacdo de bactérias no local, com pH de aproximadamente 9.

Outras patentes agrupadas como monitoramento de feridas a partir de sistemas inteligentes
foram encontradas como a pesquisa de Zhu (2018). Nesse estudo foi criado um curativo para
tratamentos de queimaduras utilizando sistema de pulverizador com controle da temperatura e
umidade da ferida. Esse curativo inteligente se comunica com uma estrutura de
intercomunicacdo a partir do sensor que detecta as mudancas na superficie do ferimento. Assim,
a partir do aumento da temperatura ou redugdo da umidade o sistema reage tratando e reduzindo

0 agravamento do ferimento.

Os registros identificados como estruturas poliméricas foram agrupados como bandagens,
bioadesivos selantes, nanofibras, biopolimeros, esponja, filme, hidrocoloide, hidrogel e
particulas. Dentre essas classes, destacou-se 0s curativos de hidrogéis como um dos temas mais
recorrentes dentre as pesquisas. Esses séo utilizados tanto para liberagdo controlada de farmaco,

quanto para manter o ferimento umido e propicio para o inicio dos eventos de cicatrizacao.
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Nas patentes de estruturas poliméricas destaca-se estudos como o de Kunfu et al. (2020)
que desenvolveu um curativo de hidrogel biodegradavel de célcio pré-reticulado que apresenta
boa biocompatibilidade e degradabilidade e auxilia na cicatrizacdo. O principal intuito dessa
pesquisa é criar um curativo verde inteligente que apresente alta taxa degradacdo e aumente a
taxa de cura do ferimento. Em Wenshuai et al. (2020), foi desenvolvido um nanogel com
propriedades antibacterianas e reparadoras para ser utilizado no tratamento de feridas. O

curativo criado possui bom desempenho antibacteriano e boa biocompatibilidade.

Nas patentes agrupadas como multicamadas a base de polimeros, encontra-se o invento de
Locke (2020) que desenvolveu um curativo a partir de multiplas camadas de espuma hidrofilica,
cobertura e indicadores impressos para o tratamento de ferimentos. Esse recurso terapéutico
possui caracteristicas superabsorventes que absorve e cessam o0 sangramento quando lesiona o

tecido e promove a cicatrizacao.

Por fim, outros estudos agrupados como particulas antimicrobianas e nanoparticulas
apareceram com menos frequéncia dentre os curativos inteligente, porém pode-se destacar
pesquisas como a de Kharkar et al. (2021) que desenvolveu um curativo de colégeno e celulose
regenerada com agentes antimicrobianos inseridas em microcdpsulas. A intencdo dessa
pesquisa foi criar um dispositivo com liberacdo de agentes evitando o inicio de infeccdo e

agravamento do ferimento.
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6. CONCLUSOES

Os objetivos propostos nesse trabalho foram alcangados. Diante das analises feitas ao longo
deste trabalho e dos objetivos tracados, conclui-se que a China se destaca em depdsitos de
patentes devido as politicas governamentais de investimento em tecnologia e inovagdo. Os EUA
tém investido no campo tecnoldgico nos Gltimos anos para se tornar competitivo no mercado a
partir de leis de inovagao e investimentos bilionarios. Os anos 2017, 2018 e 2019 se destacaram
no registro de patentes devido ao aumento de pesquisas de curativos para monitoramento de
feridas nos ultimos anos o desenvolvimento de novas tecnologias e o surgimento de novos
materiais. No Brasil ha uma tendéncia de investimento por partes de empresas estrangeiras
devido as leis de incentivos fiscais, e ha um crescimento de pesquisas referentes a curativos nos

ultimos anos.

Ha uma tendéncia tecnoldgica de pesquisas nas areas de monitoramento de cicatrizagdo com
dispositivos, membranas a base de polimeros, curativos de multicamadas e estruturas
poliméricas. Dessa maneira foi possivel concluir que foram desenvolvidos e patenteados
diversos métodos de desenvolvimento de curativos inteligentes trazendo novas alternativas para
o tratamento de feridas. Conclui-se, também, que as pesquisas acerca de curativos inteligentes
estdo em crescimento de acordo com a evolucdo da tecnologia, garantindo tratamentos mais

eficazes, com maior rapidez e cura e promovendo mais conforto ao paciente.
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