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Apresentacédo do Projeto:

Trata-se de um projeto com a finalidade: Tese apresentada ao Programa de Pés-

Graduacdo em Ciéncias Médico-Cirlrgicas da Universidade Federal do Ceara, como requisito parcial a
obtenc&o do titulo de Doutor em Ciéncias Médico Cirlrgicas. Area de concentracéo: Inflamacéo e suas
Repercussdes Metabdlicas.

A SDCR é uma condigdo de dor cronica debilitante, de fisiopatologia ainda pouco compreendida e com
tratamento frequentemente insatisfatério. Este projeto propde a realiza¢do de um ensaio clinico prospectivo,
duplo-cego e randomizado com o objetivo de investigar os efeitos da

Incobotulinumtoxina-A (IncoA) na modulag&o da inervagéo cutdnea e na reducdo da dor em pacientes com
SDCR, em comparacao com lidocaina a 1% (grupo controle). Esta previsto o recrutamento de 56 pacientes
diagnosticados com SDCR, que ser&o randomizados em dois grupos (IncoA e

placebo), além da inclusdo de 10 individuos saudaveis como controles. Serédo realizadas bidpsias de pele da
area afetada e da regido contralateral para analise imuno-histoquimica com os marcadores anti-SP e CGRP,
com o intuito de quantificar as fibras nervosas intraepidérmicas e

subepidérmicas antes (D0) e apos 30 dias (D30) da intervencao. Os desfechos clinicos incluirdo
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a avaliagdo da intensidade da dor (Escala Visual Analdgica - EVA), presenga de caracteristicas neuropaticas

(DN4), qualidade do sono (PSQI) e grau de pensamentos catastréficos. A analise

estatistica serd composta por testes paramétricos e ndo paramétricos, com analise de correlacdo entre os

achados clinicos e histopatoldgicos. Este estudo busca contribuir para o esclarecimento dos mecanismos

periféricos de acao da IncoA e fornecer fundamentos para o desenvolvimento de

terapias mais eficazes e personalizadas. A submissao ao comité de ética estd em andamento, e a condugao

do estudo seguira rigorosamente as diretrizes éticas internacionais. Espera-se que os resultados possam

ampliar o entendimento sobre a neuropatologia da SDCR e auxiliar na
validacdo de biomarcadores de resposta terapéutica.

COLETA E PROCESSAMENTO DE AMOSTRAS

Biopsia de Pele

Todos os pacientes participantes do estudo serdo submetidos a biopsias de pele em dois
sitios e em dois momentos distintos, totalizando trés biépsias: duas no dia zero (DO) e uma no
dia trinta (D30).

As bidpsias seguirdo o seguinte esquema:

¢, DO: duas coletas ¢ uma na area afetada pela SDCR e uma na pele contralateral
correspondente, esta Ultima utilizada como controle.

¢, D30: uma nova bidpsia sera realizada exclusivamente na area afetada, com o objetivo

de avaliar possiveis alteracdes decorrentes da intervencao terapéutica.

As bidpsias serao realizadas pelo préprio autor deste trabalho, em ambiente cirlirgico
ambulatorial das instituicdes participantes, respeitando rigorosamente os protocolos de
antissepsia.

A anestesia local sera feita por infiltracéo de lidocaina a 2%. A coleta dos fragmentos de

pele sera conduzida com o uso de punch descartavel de 5 mm de diametro. Apés a retirada, a
inciséo serd suturada com um ponto simples utilizando fio de nylon 5.0.

Para analise da densidade de fibras nervosas finas, a pele contralateral (lado ndo afetado)
servira como referéncia, permitindo uma comparacao direta entre a area acometida e uma regiao
presumivelmente integra. A reducéo da densidade de fibras serd expressa em relagéo a
inervagdo cutanea contralateral.

Os fragmentos de pele obtidos seréo acondicionados em frascos contendo solugéo
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tamponada de formalina a 10% e encaminhados ao Laboratdrio de Anatomia Patolégica da
Universidade Federal do Ceara (UFC) para processamento e posterior analise histoldgica.

GRUPOS:

Os participantes serdo alocados, por meio de randomizacdo em blocos, para um dos dois grupos de
intervencao: Grupo A (Incobotulinumtoxina-A associada a lidocaina a 1%) ou Grupo B

(lidocaina a 1% isoladamente), seguindo protocolo de estudo duplo-cego.

Protocolo de Duplo Cegamento

Para garantir o cegamento duplo do estudo, a randomizacao seré realizada por um

pesquisador independente, utilizando programa especifico de geracdo de blocos aleatorizados.
Esse mesmo profissional sera responsavel pela preparagao das seringas, rotuladas com codigos
alfanuméricos, sem indicacéo do contetido.

As seringas, serao entregues ao aplicador, que desconhecera a alocacéo do paciente

(ambas séao incolores). O avaliador clinico responsavel pela analise dos desfechos também
permanecera cego a intervencdo, assegurando imparcialidade na avaliacdo dos efeitos clinicos.

Sem a aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) e da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa
(CONEP), nenhuma etapa clinica deste estudo podera ser iniciada, garantindo assim o cumprimento
rigoroso das normas éticas e legais que regem pesquisas envolvendo seres humanos.

NO TCLE o pesquisador descreve:

Direito ao melhor tratamento: Se ao final do estudo for comprovado que um dos dois
tratamentos € mais eficaz, vocé tera direito de recebé-lo gratuitamente, caso queira.
Seguranca e suporte: Qualquer complica¢éo ou efeito adverso causado pelas aplicagdes ou
biopsias sera tratado pela equipe de pesquisadores até sua completa resolugdo, sem nenhum
custo para vocé.

PRAZOS

O acompanhamento deste estudo sera realizado por até 90 dias apds a aplicagcéo do
procedimento, periodo necessario para avaliar a resposta completa ao tratamento. Esse prazo
permite: (1) analisar a eficacia da intervencao (melhora da dor e regeneracéo das fibras
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nervosas); (2) monitorar possiveis efeitos adversos tardios; e (3) consolidar os dados para
concluséo cientifica.

Objetivo da Pesquisa:

OBJETIVO PRINCIPAL

Investigar os efeitos da Incobotulinumtoxina-A (IncoA) no tratamento da SDCR por meio

da analise quantitativa e qualitativa da densidade de fibras nervosas finas cutaneas, utilizando
biopsias de pele e técnicas de histopatologia e Imuno-Histoquimica com o anticorpo PGP 9.5,
com o intuito de avaliar possiveis alteracdes neuroanatbmicas e neuroquimicas associadas a

modulagéo periférica da dor.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Avaliar a eficacia da Incobotulinumtoxina-A na reducdo da dor em pacientes com SDCR
tipos 1 e 2, utilizando as escalas EVA, NRS e BPI.

Correlacionar a expressédo de SP e CGRP nas bidpsias cutaneas com os escores de dor,
buscando identificar biomarcadores de resposta ao tratamento.

Comparar os achados clinicos e histol6gicos entre pacientes com SDCR tipo 1 e tipo 2,
visando identificar padrdes diferenciais de resposta terapéutica

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

O pesquisador descreve no TCLE:

BENEFICIOS

Ao participar deste estudo, vocé poderé ter alguns beneficios importantes. Veja abaixo, de
forma bem facil:

1. Avaliacdo por um especialista em dor

Vocé seréd atendido(a) por um médico com experiéncia em tratar dor crénica. Ele vai
conversar com vocé, escutar sua historia e avaliar bem sua condicéo.

2. Acesso a um tratamento inovador

Vocé podera receber um tratamento diferente, que pode ajudar a melhorar a sua dor e a
qualidade de vida. Mesmo quem ficar no grupo controle (que nédo recebe a toxina) serd
acompanhado com o mesmo cuidado.

3. Direito ao melhor tratamento ao final do estudo

Se no final do estudo um dos tratamentos mostrar ser mais eficaz, vocé podera receber esse
tratamento sem nenhum custo, caso queira.
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4. Acompanhamento durante todo o estudo

Vocé sera acompanhado(a) de perto pela equipe de pesquisadores por até trés meses.
Qualquer problema ou davida sera resolvido com cuidado e atencéo.

5. Cuidado com sua seguranc¢a e bem-estar

Se acontecer qualquer complicacdo com os procedimentos do estudo, vocé sera tratado(a) pela
equipe até ficar completamente bem, sem pagar nada por isso.

6. Contribuicdo para a ciéncia e para outras pessoas

Ao participar, vocé ajuda a melhorar o conhecimento sobre essa doenga e pode ajudar outras
pessoas com 0 mesmo problema no futuro.

RISCOS

Durante o estudo, algumas reacdes podem acontecer. Abaixo, explicamos de forma facil o que
pode ocorrer, mesmo que seja raro. Tudo sera feito com muito cuidado, por profissionais

1. Reacdes a Toxina Botulinica (Incobotulinumtoxina-A)

¢, Pode haver dor, vermelhidédo, inchaco ou roxinho no local da aplicacéo.

¢, Muito raramente, pode dar um pouco de fraqueza em musculos préximos, queda da
palpebra ou dificuldade para respirar. Mas isso € muito dificil de acontecer, porque

usamos uma dose bem pequena e segura.

2. Reacgdes a Lidocaina (Xilocaina 1%)

¢, Pode causar ardéncia, dor leve ou roxinho no local da aplicagéo.

¢, Em casos bem raros, pode dar tontura, formigamento ou até convulséo, se for usada

uma dose muito alta. Mas isso ndo acontece aqui, porque usamos pouquinho remédio

e com muito cuidado.

3. Riscos da Biépsia de Pele

¢, Pode haver pequeno sangramento ou infec¢@o onde a pele foi retirada.

¢, A regido pode ficar sensivel ou dolorida por alguns dias, mas melhora facil com

remédio para dor.

¢, Pode ficar uma pequena marquinha (cicatriz), mas normalmente é bem discreta.

4. Riscos emocionais

Vocé pode ficar um pouco ansioso ou preocupado por estar participando de uma pesquisa, 0
gue é normal. A equipe estara com vocé o tempo todo para dar apoio e tirar todas as duvidas.
treinados, para garantir sua seguranca.
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Comentérios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de Tese apresentada ao Programa de Pds- Graduacdo em Programa de Pés-Graduacdao em
Ciéncias Médico-Cirurgicas da Universidade Federal do Ceara, como requisito parcial a obtencéo do titulo
de Doutor em Ciéncias Médico Cirlrgicas. Area de concentracdo: Inflamacdo e suas Repercussdes
Metabdlicas.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacgdo obrigatoria:
Vide campo conclusdes

Recomendacgdes:

O pesquisador deverd inserir o endereco do CEP HUWC no TCLE antes de sua aplicacdo ao patrticipante.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Pesquisa sem 6ébices éticos

Consideracdes Finais a critério do CEP:

O pesquisador devera apresentar relatério final a este CEP ao término da presente pesquisa .

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacgdes Béasicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 23/05/2025 Aceito
do Projeto ROJETO_ 2545106.pdf 15:17:48
Projeto Detalhado / | projeto_detalhado.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
Brochura 15:17:05 |Santos
Investigador
Brochura Pesquisa |brochura_pesquisa_SDRC.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito

15:14:22 | Santos
Outros autorizacao_chefia.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
14:44:32 | Santos
Outros dec_fiel_depositario_marcelo_affonso.p | 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
df 14:40:54 | Santos
Outros termo_compromisso_dados_prontuarios| 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
pdf 14:40:06 | Santos
Outros carta_de_anuencia_ufc.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
14:38:43 | Santos
TCLE / Termos de [termodeconsentimentolivreesclarecidosd| 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
Assentimento / cr.pdf 14:31:04 |Santos
Justificativa de
Auséncia
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QRerari

Orcamento Orcamento_modelo_assinado.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
14:30:37 | Santos

Declaracéo de decl_concordancia.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
concordancia 14:30:08 | Santos

Cronograma Cronograma_Preenchido_Dr_Marcelo_A| 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
ffonso assinado.pdf 14:27:56 | Santos

Folha de Rosto folha_de_rosto.pdf 23/05/2025 |Marcelo Affonso dos | Aceito
14:21:42 | Santos

Situacéo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

FORTALEZA, 16 de Junho de 2025

Assinado por:

Maria Helane Costa Gurgel

(Coordenador(a))
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