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EFICACIA DOS CURATIVOS NA CICATRIZACAO DE ULCERAS DO PE
DIABETICO: REVISAO INTEGRATIVA

RESUMO

Objetivo: analisar, com base nas evidéncias cientificas, a eficacia dos curativos no processo
de cicatrizag@o de ulceras diabéticas. Método: revisdo integrativa da literatura na qual foram
analisados artigos publicados entre 2010 e 2017, em inglés, portugués ou espanhol, nas bases
de dados PUBMED/MEDLINE, SCOPUS, CINAHL, LILACS e BDENF. Utilizou-se como
estratégia de busca: diabetic foot AND wound healing, AND bandages. Resultados: foram
identificados oito artigos que atenderam aos critérios de inclusdo. Os curativos que
apresentaram melhores evidéncias no processo de cicatrizagdo de ulceras diabéticas foram
terapia com oxigénio topico, curativo de alginato de prata nanocristalina, cobertura com anti-
metaloprotease, acido hialuronico e membranas amnidticas. Conclusdo: a andlise da
produgdo cientifica permitiu evidenciar que os curativos de membranas amnioticas
apresentaram resultados bastante promissores na cicatrizagdo de tlceras diabéticas, apontando

para indicagdo de sua aplicacdo na pratica clinica com seguranca.

Palavras-chave: P¢é diabético, Ferimentos e Lesoes, Cicatrizagao, Curativos, Revisao.

1. INTRODUCAO

O Diabetes Mellitus (DM) abrange um grupo heterogéno de distiirbios metabolicos,
caracterizados por niveis aumentados de glicose sanguinea, resultantes de defeitos na acao
e/ou secre¢do da insulina .

E uma doenga cronica que acomete 425 milhoes de pessoas em todo o mundo, requer
continuidade de cuidados e educagdo para a autogestao do paciente, com objetivo de evitar as
complicacdes agudas e reduzir os riscos a longo prazo .

Estima-se que em 2045 serdo 629 milhdes de pessoas com a doenga, 80% dessa
populacdo vive em paises em desenvolvimento, sendo os socialmente desfavorecidos mais
vulneraveis °.

No Brasil, o DM acomete cerca de 14,3 milhdes de pessoas, correspondendo
aproximadamente a 9,4% da populag¢do. Dessa maneira, o pais ocupa a 4* posi¢do no ranking
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mundial de paises com maior prevaléncia da doenga .



De acordo com a Organiza¢io Mundial de Satide (OMS) ° até o ano de 2030, o DM
serd a sétima principal causa de mortalidade no mundo, estando associada também a outros
problemas de saude como Acidente Vascular Cerebral (AVC), doencas cardiacas e
amputacdes de membros inferiores.

Dentre as complicagdes cronicas provocadas pelo DM, a sindrome do P¢ diabético ¢
uma das mais frequentes, sendo definida como situagdo de infecgdo, ulceragdo e também
destruicao dos tecidos profundos dos pés correlacionado a anormalidades neurologicas e
varios graus de Doenga Vascular Periférica (DVP) nos membros inferiores de pacientes
acometidos com DM °.

O P¢ Diabético destaca-se como principal problema associado a infecgdes e a
substancial morbimortalidade de pessoas com DM, diretamente associado ao aumento
consideravel de hospitalizagdes e amputacdes de membros inferiores. A cada ano mais de 1
milhdo de pessoas no mundo perdem pelo menos uma parte de sua perna em consequéncia
dessa complicagio . Estima-se que aproximadamente 20-25% de todos os individuos com
DM apresentardo ulceracio nas extremidades inferiores em algum momento de suas vidas *.

As amputagdes de membros inferiores em pessoas com diabetes geralmente sdo
precedidas de tlceras, caracterizadas por lesdes cutaneas, as quais se estendem até a derme,
podendo atingir tecidos mais profundos, como ossos e méisculos °.

As ulceras podais sdo condi¢des frequentes para a ocorréncia das infec¢des associadas
a SPD mesmo que em alguns casos, a ferida tenha fechado antes da infeccdo se
manifestar. Com relagdo a natureza multifatorial dessas lesdes esta bem estabelecido que a
deficiéncia de insulina (absoluta ou relativa) ¢ a base das anormalidades bioquimicas que
levam a complicagdes orginicas do DM e os déficits biologicos do tecido de cicatrizagdo e
regeneracao 10,

O sucesso no tratamento das tlceras do pé diabético perpassa pelo conhecimento dos
fatores que interferem no processo de cicatrizagdo, que aliado a pratica clinica disponibiliza
ao enfermeiro subsidios para prevengdo, intervengdes e escolha de curativos adequados de
acordo com o tipo de tecido presente no leito da lesdo para o cuidado e tratamento de feridas
em pacientes com DM ',

O enfermeiro, como profissional de saude mais envolvido nos cuidados ao paciente
portador de feridas, deve sempre estar em constante atualizagdo frente as novas tecnologias
disponiveis para o tratamento de ulceras diabéticas que garantam a melhor recuperagdo dessas

lesdes e prevencgoes de complicagdes, considerando a sua eficacia e a seguranga do paciente
12



Nesse sentido, definiu-se a seguinte questdo norteadora: quais as evidéncias
disponiveis na literatura acerca da eficacia dos curativos no processo de cicatrizacao de
ulceras decorrentes do pé diabético? Com o intuito de contribuir com o embasamento
cientifico sobre a tematica, a presente revisdo integrativa teve como objetivo analisar, com
base nas evidéncias cientificas, a eficacia dos curativos no processo de cicatrizacdo de tlceras

diabéticas.

2. METODO

O estudo consistiu de uma revisdo integrativa, que ¢ um método que permite tracar
uma analise sobre o conhecimento j4 construido em pesquisas anteriores sintetizando os
estudos sobre um determinado tema, permitindo a gera¢ao de novos conhecimentos, sendo um
importante instrumento da Pratica Baseada em Evidéncias *™"°.

A elaboragdo desse estudo seguiu seis etapas operacionais: 1* identificagdo do tema e
selecdo da questdo norteadora; 2* estabelecimento dos critérios para inclusdo e exclusdo de
artigos; 3* defini¢do das informacgdes a serem extraidas dos estudos selecionados; 4* analise
critica do contetido dos estudos incluidos na revisdo; 5* discussdo e interpretagao dos
resultados - comparagdo dos principais resultados fundamentados com o conhecimento
teorico e avaliagdo quanto a sua aplicabilidade; 6* apresentacdo da revisdo e sintese do
conhecimento '°.

Na primeira etapa, foi elaborada a seguinte questdo de pesquisa: quais as evidéncias
disponiveis na literatura acerca da eficacia dos curativos no processo de cicatrizacdo de
ulceras decorrentes do pé diabético?

O levantamento bibliografico foi realizado entre os meses de maio a julho de 2018,
nas seguintes bases de dados: National Library of Medicine (PubMed), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), SCOPUS, BDENF e Cumulative
Index of Nursing and Allied Health Literature (CINAHL) acessadas através do Portal de
periddicos da Coordenagdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES).
Foram utilizados os seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) diabetic foot, wound
healing, bandages, acrescido do operador booleano AND. As estratégias de busca utilizadas

sdo apresentadas no Quadro 1.

Quadro 1 - Estratégias de busca utilizadas nas bases de dados consultadas. Campina

Grande/PB/Brasil, 2018.



Base de dados Estratégias de busca

PubMed (("diabetic foot"[MeSH Terms] OR ("diabetic"[All Fields]
AND "foot"[All Fields]) OR "diabetic foot"[All Fields])
AND ("bandages"[MeSH Terms] OR "bandages"[All
Fields])) AND ("wound healing"[MeSH Terms] OR
("wound"[All Fields] AND "healing"[All Fields]) OR
"wound healing"[All Fields]) AND (("loattrfull text"[sb]
AND "loattrfree full text"[sb]) AND ("2010/01/01"[PDAT] :
"2017/12/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms])

LILACS (via Biblioteca Virtual de Saude) diabetic  foot, bandages, wound healing AND
(instance:"regional") AND (db:("LILACS") AND
year_cluster:("2010"))

BDENF (via Biblioteca Virtual de Saude) diabetic foot [Palavras] and wound healing [Palavras] and
bandages [Palavras]

SCOPUS diabetic AND foot AND wound AND healing AND
bandages AND ( LIMIT-TO ( ACCESSTYPE(OA) ) ) AND
( LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2017 ) OR LIMIT-TO (
PUBYEAR , 2016 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2015)
OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2014 ) OR LIMIT-TO (
PUBYEAR , 2013 ) OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2012 )
OR LIMIT-TO ( PUBYEAR , 2011 ) OR LIMIT-TO (
PUBYEAR , 2010 ) ) AND ( LIMIT-TO ( LANGUAGE ,
"English" ) OR LIMIT-TO ( LANGUAGE , "Spanish" ) OR
LIMIT-TO ( LANGUAGE , "Portuguese" ) )

CINAHL (via Portal de Periddicos da Capes) Diabetic foot AND bandages AND wound healing
Limitadores: texto completo; data de publicagdo: 01.01.2010
—-31.12.2017.

Os critérios de inclusdo dos estudos foram: artigos publicados em portugués, inglés e
espanhol, com resumos disponiveis, textos completos ¢ com disponibilidade gratuita nas
bases de dados; abordar como assunto a aplicagdo de curativos/coberturas no tratamento de
feridas em pessoas com pé diabético; mencionar a eficécia do tratamento; pesquisas realizadas
com seres humanos, independente do sexo e da idade; publicadas no periodo de janeiro de
2010 até dezembro de 2017.

Como critérios de exclusdo foram adotados: estudos publicados fora do recorte
temporal estabelecido, em duplicidade na mesma ou em outra base de dados, aqueles que nao
abordem a tematica como eixo central, e pesquisas com baixo nivel de evidéncia e grau de
recomendacao.

Para a identificagdo dos dados a serem extraidos dos artigos selecionados, utilizou-se
um instrumento validado'’ com o intuito de assegurar que a totalidade dos dados relevantes
fossem extraidos, também servindo de registro e objetivando minimizar riscos de erros na
transcrigio, garantindo precisio na checagem das informagdes .

A Figura 1 apresenta a sintese das estratégias adotadas na identificagdo dos artigos

selecionados para compor essa revisao.




Figura 1 - Fluxograma de selegdo dos estudos na revisdo integrativa. Campina

Grande/PB/Brasil, 2018.
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I como eixo central (n=53)

Artigos excluidos apds leitura de
titulo e resumo (n=117):

*Pesquisas com baixo nivel de
evidéncia (n=53)

PubMed
(n=4)

*Textos indisponiveis (n=3)

*Idioma (n=1) polonés

*Pesquisas com animais (n=6)

*Estudos repetidos (n=1)

. J

Os estudos selecionados foram analisados em relacao aos critérios de autenticidade,
qualidade metodoldgica, relevancia das informagdes e representatividade.

Ap0s a leitura critica dos artigos selecionados e a extracdo das principais informacdes,
foi construido um quadro organizador, composto de informagdes detalhadas sobre cada artigo:
autoria, ano, pais de origem, objetivos, tipo de estudo, amostra, tipo de cobertura utilizada,
resultados, nivel de evidéncia e grau de recomendacao.

A qualidade metodologica de cada estudo foi classificada de acordo com os niveis do
Centro de Oxford para a Medicina baseada em Evidéncias (Anexo A) '8 De acordo com esse
sistema, as recomendagdes baseadas em evidéncias cientificas sdo classificadas em quatro
graus (A, B, C, D) subdivididos em 10 niveis de hierarquizacdo, a saber: 1A revisdo

sistematica de ensaios clinicos controlados randomizados; 1B Ensaio clinico controlado



randomizado com intervalo de confiancga estreito; 1C Resultados terapéuticos do tipo “tudo ou
nada”; 2A Revisao Sistematica de Estudos de Coorte; 2B Estudo de Coorte (incluindo Ensaio
Clinico Randomizado de menor qualidade); 2C Observacao de resultados terapéuticos
(outcomes research), estudo Ecologico; 3A Revisdo Sistematica de Estudos Caso-Controle;
3B Estudos individuais de caso controle; 4C Relato de Casos (incluindo coorte ou caso-
controle de menor qualidade); 5D Opinido de especialistas desprovida de avaliacdo critica ou

Jon] ;o TN . N
baseada em matérias basicas (estudo fisiologico ou estudo com animais)'®.

3. RESULTADOS
As estratégias de busca resultaram em oito artigos que atenderam aos critérios
estabelecidos. O Quadro 2 apresenta a caracterizacdo dos estudos que compdem a revisao
integrativa segundo autoria, ano de publicagdo, pais, base consultada, tipo de estudo, nivel de

evidéncia e grau de recomendacao.

Quadro 2 — Caracterizagdo dos artigos que compdem a revisdo. Campina Grande/PB/Brasil,

2018.

Autor, ano, pais Base consultada Tipo de pesquisa Grau de Nivel de
recomendacio evidéncia

(Richard et al). 20127 CINAHL Ensaio clinico aberto, ndo B 2B
Franca. Inglés. controlado
(Zelen et al). 2013°". PubMed Ensaio clinico prospectivo, A 1B
Estados Unidos. Inglés. randomizado, Unico centro
(Zelen, Serena, Snyder). PubMed Um ensaio clinico A 1B
2014%. Estados Unidos. prospectivo, randomizado,
Inglés. comparativo, em  grupo

paralelo, ndo cego
(Lee et al). 2016 CINAHL Estudo prospectivo, A 1B
Coreia do Sul. Inglés. randomizado, controlado por

placebo, de centro unico
(Janelle et al). 2016°%. CINAHL Ensaio clinico randomizado A 1B
Canada. Inglés. controlado
(Snyder et al). 2016%. PubMed Estudo prospectivo, A 1B
Estados Unidos. Inglés. randomizado, multicéntrico,

aberto, de grupos paralelos
(Mohajeri-Tehrani et al). PubMed Ensaio clinico randomizado A 1B
2016%. Ird. Inglés. controlado

sang et al). . nsaio clinico randomizado A 1B

Tsang ). 20177 CINAHL Ensaio clini domizad
Japao. Inglés. controlado

Em relacdo as carateristicas dos estudos, observou-se que a maior parte dos artigos
foram publicados no ano de 2016 (4/50%) >, em diferentes paises: Estados Unidos
(3/37,5%) *'***, Canada (1/12,5%) **, Japdo (1/12,5%) *’, Franga (1/12,5%) *°, Coreia do Sul
(1/12,5%) =, e Ird (1/12,5%) *°. Apesar da origem variada dos artigos, todos foram publicados




na lingua inglesa. Observou-se a predominancia de estudos indexados nas bases de dados
internacionais CINAHL (4/50%) ***2**7 ¢ PubMed (4/50%) *'***°2%,

A populacdo que compunha as amostras tinha em média 56,1 a 66,1 anos de idade, o
namero de participantes variou de 20 a 57. O tempo de tratamento estabelecido teve uma
duragao média de 9,25 semanas.

Quanto ao cenario dos estudos, a maioria foi conduzida em ambiente hospitalar
(5/62,5%)*3242027 o os demais (3/37,5%)'*** foram realizados em seguimento
ambulatorial.

Conforme a andlise dos resultados e dos niveis de evidéncia, houve o predominio de
ensaios clinicos com nivel de evidéncia 1B *'*7 (07/87,5%). A maior parte dos estudos
incluidos nessa revisdo possuem grau de recomendacdo A*?7(07/87,5%), ou seja,
apresentam boas evidéncias para apoiar a sua recomendagdo para a pratica clinica.

No tocante aos curativos estudados no tratamento de ulceras do pé diabético,
destacaram-se: terapia com oxigénio topico (sistema Natrox) °*; alginato de prata
nanocristalina (nAg)®’; cobertura com anti-metaloprotease baseado em uma tecnologia
lipidocoléide impregnada com fator nano-oligosacarideo (TCL-NOSF) *°; 4cido hialurénico
(Healoderm) **. A maioria dos estudos (4/50%) utilizaram variados tipos de membranas
amnioticas no tratamento das ulceras, dentre elas: aloenxertos de membrana amnidtica
humana desidratada (EpiFix)zl; aloenxerto de amnion humano desidratado / membrana de
chorion (EpiFix) **; aloenxerto de membrana amnidtica desidratada (AMNIOEXCEL) *° ¢
curativo com membrana de coldgeno amni6tico humano acelular (Bioimplante) .

No Quadro 3, ¢ apresentada a sintese dos estudos sobre os tipos de coberturas mais

eficazes no tratamento de ulceras decorrentes do pé diabético.

Quadro 3 — Sintese dos artigos quanto aos objetivos, caracteristicas da amostra, tipo de

curativo, tempo de tratamento, resultados e eficacia.

Referéncia Curativo Objetivo Caracteriza¢io | Tempo de | Resultado/eficacia
da amostra tratamento
Richard et al. TLC-NOSF Avaliar a eficacia, | Amostra (n=33) 12 semanas, ou | Em 14  pacientes
2012%° tolerancia e até a completa | (42%), houve
aceitabilidade de epitelizacdo da | diminuicdo da 4rea de
contato de curativo ferida sem | superficie da ferida
impregnado com drenagem. (50%) na quarta
NOSF (particulas de semana de tratamento.
carboximetilcelulose Houve cura total de
espalhadas em uma 10 ulceras (30%), sete
rede de vaselina e delas antes do periodo
impregnadas com de 12 semanas (média
fator nano- de 58,9 dias) e trés na
oligosacarideo), como 12*  semana. Das
regulador de MMP ulceras ndo curadas, 4
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(metaloprotease) no

obtiveram diminuigdo

manejo de ulceras de > 95% da érea total
neuropaticas do pé ao final do estudo.
diabético. As trocas de curativo
ocorreram a cada 2
dias.
Zelen et al. | Aloenxertos de | Comparar as | Amostra (n=25) 4 e 6 semanas. Os pacientes tratados
2013 membranas caracteristicas de | Grupo com EpiFix obtiveram
amnioticas cicatrizagdo de ulceras | experimental taxas de cura
humana do pé diabético | (EpiFix), (n=13). (completa epitelizagdo
desidratada tratadas com | Grupo  controle da 4reca aberta da
(EpiFix) aloenxertos de | (tratamento ferida) superiores ao
membrana amnidtica | padrdo), (n=12). tratamento padrio
humana (HAM) isolado. No grupo
desidratada  (EpiFix) controle houve uma
versus tratamento redugdo média no
padrdo com tamanho da ferida de
desbridamento da 20% na semana 1,
ferida + uso de gel comparada com uma
Silvasorb  (hidrogel reducdo média no
com prata iOnica tamanho da ferida de
suspensa) e Aquacel mais de 80% naqueles
AG (hidrofibra no grupo
absorvente com prata experimental.
estéril), e um curativo As 4 semanas,
compressivo. nenhum dos
individuos do grupo
controle  (0%) foi
curado, enquanto
(10/77%) dos
individuos do grupo
experimental tinham
feridas
completamente
epitelizadas. As 6
semanas, 1 dos 12
individuos do grupo
controle (8%) foi
curado e 12 dos 13
individuos do grupo
experimental  (92%)
foram curados.
Mais de 50% dos
pacientes no grupo
experimental ~ foram
curados na primeira
semana, para aqueles
que alcangaram a cura
no grupo controle
(n=1) o tempo médio
foi de 5 semanas,
representando uma
taxa de cura 50% mais
rapida para 0s
pacientes no grupo de
tratamento
experimental.
Zelen, EpiFix Determinar se  a | Amostra (n=40) 12 semanas ou | A cicatrizagdo
Serena, aplicagdo semanal do | Grupo controle | até cicatrizagdo | completa foi
Snyder. aloenxerto  humano | (quinzenal), completa alcancada em 37
2014* aminioniotico (n=20). (reepitelizagdo casos (92,5%) dentro
desidratado reduz o | Grupo completa da | de 12 semanas, 85%
tempo de forma mais | experimental ferida sem | no grupo controle
eficaz comparado a | (semanal), necessidade de | (n=17) ¢ 100% no
aplicagdo  quinzenal | (n=20). drenagem  ou | grupo  experimental
para o tratamento de necessidade de | (n=20). Destaques

ulceras do pé

curativo).

para a 2* semana, com
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diabético.

20% de cura completa

(n=4) no grupo
controle e 65% (n=13)
no grupo
experimental, 42

semana com 50% de
cura completa (n=10)
no grupo controle e
90% (n=18) no grupo
experimental e 8%
semana com 75% de
cura completa (n=15)
no grupo controle e
100% (n=20) no
grupo  experimental.
Um numero similar de
enxertos foi usado em

ambos o0s  grupos,
todavia 0s que
recebem
semanalmente

sararam 41,5% mais
rapido que os tratados

quinzenalmente.
Lee et al. | Curativo com | Examinar a eficicia | Amostra (n=25) 12 semanas O grupo experimental
20163 acido do curativo com acido | Grupo apresentou taxa de
hialurénico hialurénico (HA) no | experimental cicatrizagdo completa
tratamento de ulceras | (HA), (n=13). (reepitelizagao
de pé diabético, sem | Grupo  controle completa sem
substancias adicionais | (curativo descarga) superior ao
comparado a um | convencional), grupo controle com:
curativo retentivo | (n=12). 84,6%  (11/13) e
convencional a base 41,6% (5/12)
de agua (gaze estéril a respectivamente. A
base de petrolatum). velocidade de
cicatrizagdo foi 5,5%
maior no  grupo
experimental, em
comparagdo com o0
grupo controle.
Assim, a duracdo
necessaria para atingir
50% de cura foi
menor no  grupo
experimental
(28,6619,2 dias) em
comparagdo com O
grupo controle
(49,5621 4 dias).
Janelle et al. | Sistema Natrox | Comparar um sistema | Amostra (n=20) 8 semanas Nas tlceras grau 1
2016* portatil de entrega de | Grupo ambos 0s  grupos
oxigénio por via | experimental obtiveram cura
topica em pacientes | (oxigénio tdpico), completa (uma area
com ulcera de pé | (n=10). de ferida de 0 cm2)
diabético ndo curados | Grupo  controle em 8 semanas.
com as melhores | (praticas padrdo) Nenhuma das ulceras
praticas padrio | (n=10). grau 2 curaram no
(curativos a base de grupo controle
iodo, desbridamento enquanto 100%
regular da ferida, curaram no  grupo
descarregamento com experimental. Nas
contato  total  ou ulceras grau 3, houve
fundido conforme 50% de cura completa
necessario). no grupo experimental
e nenhuma no grupo
controle.
Snyder et al. | AMNIOEXCE | Avaliar aloenxerto de | Amostra (n=29) 6 semanas ou | O estudo demonstrou
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20162 L membrana amnidtica | Grupo  controle | até cicatrizagdo | uma vantagem
desidratada (DAMA) | tratado com | (100% de | estatisticamente
+ mais padrdo de | padrdo de | reepiteliza¢do significativa de
tratamento com | tratamento completa da | DAMA + padrao de
desbridamento de | (n=14). Grupo | pele, sem | tratamento em
tecido necrotico ndo | experimental necessidade de | comparagdo com
viavel e hemostasia, | tratado com | drenagem  ou | padrio de tratamento
curativos umidos, | padrao de | curativo). sozinho, onde 33%
sistema de descarga | tratamento + dos individuos na
apropriado com uma | DAMA (n=15). coorte DAMA +
bota de descarga DH padrdo de tratamento
Offloading ~ Walker, alcangaram 0
vigilancia e manejo de fechamento completo
infecgdes, comparado da ferida antes ou
a padrdo de tratamento durante a 6* semana,
sozinho para o enquanto 0% na
fechamento das coorte  padrio de
ulceras do pé tratamento  sozinho
diabético. atingiu  fechamento
completo da ferida no
mesmo periodo. No
geral, 45,5% dos
individuos na coorte
DAMA + padrao de
tratamento alcangaram
0 fechamento
completo da ferida em
6 semanas, enquanto
0% dos individuos na
coorte padrio de
tratamento  sozinho
alcangou 0
fechamento completo
da ferida no mesmo
periodo.
Mohajeri- Curativo com | Avaliar a eficacia de | Amostra (n=57) 6 semanas Apds 6 semanas, a
Tehrani et al. | membrana um  curativo  de | Grupo taxa global de
2016% amniotica bioimplante em | experimental cicatrizagdo completa
humana comparacdo com um | (bioimplante) (total  reepitelizagdo
acelular curativo imido (gaze | (n=27). da ferida) entre todos
(Bioimplante). estéril umedecida com | Grupo  controle os pacientes foi de
solucdo  salina e | (solugdo salina) 28,1%. 50%  de
fixagdo com | (n=30). reducdo na area de
bandagem e fita superficie média da
adesiva) em pacientes ferida foi observada
com ulceras do pé em 48,1% dos
diabético). pacientes do grupo
experimental em
comparacdo com 20%
dos  pacientes do
grupo controle.
Cicatrizagdo completa
ocorreu em 11
pacientes (40,7%) do
grupo experimental e
em 5 pacientes
(16,7%) do grupo
controle.
Tsang et al. | Curativo com | Examinar a eficacia | Amostra (n=31) 12 semanas O  curativo  com
2017% alginato de | preliminar de nAg | Grupo alginato de prata
prata contra Mel de Manuka | experimental nanocristalina  (nAg)
nanocristalina (MH) e  curativo | (curativo com mostrou-se
(nAg) convencional (tela de | nAg) (n=11). potencialmente
parafina) na | Grupo controle superior a cobertura
cicatrizagao de ulceras | (curativo com a base de Mel Manuka
do pé diabético. MH) (n=10). (MH) e  curativo
(curativo com tela convencional. Os
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de parafina) resultados foram:
(n=10). cicatrizagdo completa
da ulcera 81.8%, 50%,
e 40%,

respectivamente. E as
seguintes taxas de
reducdo do tamanho
da lcera: 97,45%,
86,21% e 75,17%,
respectivamente.

4. DISCUSSAO

A partir da consubstanciagdo dos estudos foi possivel perceber a eficacia dos curativos
no processo de cicatrizagao das ulceras decorrentes do pé diabético com total reepitelizacao da
ferida, ou reducdo consideravel da lesdo a depender do tempo de tratamento.

Verificou-se que a maior parte dos artigos selecionados (n=7)*'*" foram publicados
nos ultimos 5 anos, o que demonstra o aumento da discussdo na atualidade. O nivel de
evidéncia dos estudos aponta forte recomendacao das condutas e bastante confiabilidade, os
beneficios possuem peso maior que o dano com boas evidéncias para apoiar as
recomendacdes'®"?.

Para fins de andlise e discussdo dos artigos identificados na amostra, foram criadas
duas categorias a saber: curativos ndo bioldgicos e bioldgicos.

Curativos nao biologicos

Os estudos revisados mostraram que muitos sdo os esfor¢os no desenvolvimento de
tecnologias para o avanco da eficicia de curativos direcionados as ulceras diabéticas. No
estudo realizado na Franga *°, a aplicagdo do curativo TLC-NOSF se dava apés a limpeza do
leito da ferida com solugdo salina e nao utilizava outro tipo de cobertura secundaria. Esse
curativo ¢ indicado para feridas de moderada a alta exsudagdo. A troca dos curativos foi feita
de acordo com quantidade de exsudato e status da ferida. Todos os participantes dessa
pesquisa foram educados quanto a importancia de um sistema de descarga efetivo e nesse
estudo ndo se utilizou sistemas padronizados, todavia, 32 participantes usavam as sandalias de
Baruk, equipamento que permite a caminhada utilizando apenas a parte posterior do pé
(retropé, calcanhares), com descarga apenas na metade do solado 2.

No estudo em questdo, a avaliacdo do curativo relacionado a sua eficacia foi baixa,
pois obtiveram uma taxa de cicatrizagdo completa das tlceras de apenas 30% com um tempo
de cicatrizagdo de 58 dias e 58,9 + 25,7 dias *°. Em 42% dos participantes a area de superficie

da ferida diminuiu 50% na quarta semana. Em relagdo aos efeitos adversos apenas 2 feridas

apresentaram maceragdo avaliada como possivelmente ou provavelmente relacionada a
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aplicagdo do curativo. Um total de 3 pacientes foram removidos do estudo por ndo
apresentarem respostas ao curativo testado.

Com intuito de avaliar a tolerdncia e sua aceitabilidade os pesquisadores
desenvolveram uma escala de 4 pontos que era aplicada para avaliar os seguintes parametros:
facilidade de aplicacdo e remogdo; dor ou sangramento na remog¢ao; conformabilidade ao leito
da ferida; maceragdo da ferida; e aderéncia do curativo a ferida. Todos os parametros
avaliados foram considerados bom ou muito bom *°. Embora esses resultados positivos na
avaliagdo desses pardmetros tenham surgido, uma limitacdo do estudo se da a partir do
momento em que as feridas ndo foram avaliadas pelo mesmo investigador, gerando um viés
subjetivo de avaliacao.

Um dos artigos ** que compde a amostra dessa revisdo integrativa realizou um ensaio
clinico randomizado para avaliar a eficacia da aplicacdo de oxigénio topico em pacientes com
ulcera do pé diabético. Participaram do estudo 20 pessoas que foram randomizadas em dois
grupos. Ambos grupos (caso e controle) recebiam um tratamento padrao que incluia curativos
a base de iodo, desbridamento quando necessario e uso de descargas. Entretanto, o grupo caso
recebia o tratamento padrao e adicionado a ele tinha o uso do dispositivo que oferta oxigénio.

Foi observado que ndo houve diferencia¢do entre os grupos no tocante a cicatrizagao
das feridas classificadas grau 1. No entanto, verificou-se que 100% das ulceras grau 2 (que
atinge tenddo ou capsula) ** cicatrizaram em 8 semanas com aplicagio do oxigénio topico. **

Outro ensaio clinico realizado no Japdo *’ investigou a eficicia de um curativo a base
de prata nanocristalina (nAg) em comparagdo com um curativo com mel manuka (MH) e um
curativo convencional (tela de parafina). Antes da aplicacdo dos curativos mencionados, as
feridas eram limpas com sabdo e desbridadas conforme a necessidade. As trocas foram diarias
e em todos participantes foram aplicados dispositivo de descarga.

As trocas de curativo para as pesquisas com produtos ndo bioldgicos variaram em
troca didria, a cada dois dias e de acordo com a avaliacdo clinica, enquanto as trocas com
curativos bioldgicos foram semanais e quinzenais.

Apesar da proporcao de cura e a porcentagem de reducao no tamanho da tlcera nao ter
sido estatisticamente significativamente no grupo de curativo a base de nAg, os autores
concluiram que o curativo nAg foi potencialmente efetivo em comparagdo com os curativos a
base de MH ou tela de parafina.

Curativos bioldgicos

Nos ultimos anos, muitos avangos terapéuticos relacionados ao manejo das ulceras

diabéticas puderam ser evidenciados. Na literatura, pode-se encontrar que o acido hialurénico
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(AH) ja vem sendo utilizado com curativos adicionais no tratamento de ulceras diabéticas.
Entretanto, o estudo realizado na Coreia do Sul ** objetivou analisar a eficicia unica da
aplicacdo do AH e seu verdadeiro efeito clinico. Os pesquisadores randomizaram os
participantes em dois grupos, um em que foi utilizado o curativo com AH, e outro em que foi
utilizado curativo com gazes estéreis a base de petrolatum.

Na ocasidao da realizacdo do curativo, as feridas eram limpas com solucdo salina, o
desbridamento era feito para remover tecidos necroticos, a aplicagdo direta do AH no leito da
ferida era realizada e coberto com espuma de poliuretano. O tempo de cicatrizagdo das feridas
tratadas com AH foi mais rapido e a taxa de cicatrizagio completa da ferida foi maior °.
Apesar dos dados revelados pela pesquisa, os autores mostram que outros fatores como
descarga e controle de infeccdo sdo importantes para a cicatrizagao.

Verificou-se que a maioria dos artigos selecionados (4/50%) avaliaram a eficacia da
membrana amnidtica humana na cicatrizacao de tlceras diabéticas.

As formas de utilizagdo da membrana amnidtica humana descritas pela literatura
foram: fresca, preservada a (4°C), liofilizagdo, vitrificagdo, criopreservagao a (-80°C),
desidratada, estabilizada, resfriada e irradiada =

As membranas ja vém sendo utilizada a mais de 100 anos como um biomaterial para o
tratamento de feridas, incluindo queimaduras, escaras, Ulceras diabéticas, Ulceras venosas,
defeitos na cornea *°.

A membrana amnidtica ¢ composta principalmente por coldgeno estrutural e matriz
extracelular, com células biologicamente ativas e um consideravel nimero de importantes
moléculas regenerativas 3! Estudo realizado no Ird *° se propds a avaliar a eficacia de um
curativo de membrana amnidtica em comparagio com um curativo imido. E importante frisar
que em ambos os grupos, antes da aplicagdo dos curativos as feridas foram lavadas com
solucdo fisioldgica estéril, tendo em seguida os calos e tecidos necroticos removidos
cirurgicamente até a exposicdo de tecidos saudaveis e normais. O curativo de membrana
amniodtica foi utilizado como cobertura primaria, coberto com gaze e fixado com uma fita
adesiva. As membranas foram trocadas semanalmente, porém o curativo secundario era
trocado diariamente pelo proprio paciente *°.

Vale ressaltar que a membrana amnidtica possui propriedades bioldgicas que a tornam
um material valioso para diversos fins médicos. Quando usado como um curativo, pode
controlar a infec¢ao, promover a cicatrizagao de feridas através de suas caracteristicas anti-
inflamatoérias, antimicrobianas, antifibrose e anti-carcinogénica, além de possuir baixa

. .. 26
imunogenicidade .
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Para o estudo em especifico, cada bioimplante foi processado, esterilizado e
armazenado em uma sala limpa em condi¢des padrao a -20 °© C. No momento da aplicagdo,
foram aquecidos a temperatura ambiente por 5-10 minutos e, em seguida, aplicados
diretamente na ferida como curativo primario .

O estudo revelou superioridade na taxa de cicatrizacdo completa das ulceras tratadas
com bioimplante (40,7%) comparado ao grupo controle (16,7%), ainda apresentando menores
taxas de amputagdo e hospitalizagdo. Os autores destacam a facilidade de uso, auséncia de
efeitos adversos e um processo de cicatrizagdo de feridas facilitado. A nao comparacio da
resposta ao tratamento com base no tipo de tlcera (neuropatica ou neuro-isquémica) foi uma
limitagdo atribuida ao estudo *°.

Estudo semelhante realizado nos Estados Unidos *° avaliou a utilizacdo da membrana
amnidtica desidratada mais padrao de tratamento com desbridamento de tecido necrotico nao
viavel e hemostasia, curativos umidos, vigilancia e manejo de infecgdes, e sistema de
descarga apropriado, comparado com padrdo de tratamento sozinho para o fechamento das
ulceras do pé diabético. O sistema de descarga escolhido foi uma bota de DH Offloading
Walker, que ¢ utilizada principalmente no tratamento de tulceras plantares, atuando na
estabilizacdo do pé e tornozelo, o que resulta no aumento da estabilidade ao caminhar e reduz
a forca de friccdo plantar 3 No geral, 45,5% dos individuos que utilizaram a membrana
amniotica desidratada mais padrdo de tratamento alcancaram o fechamento completo da ferida
em 6 semanas, enquanto nenhum dos individuos que utilizaram o padrdao de tratamento
sozinho alcangou o fechamento completo da ferida no mesmo periodo. A frequéncia de trocas
foi determinada pelo investigador com base na avalia¢do clinica, com média de 1 aplicagao
semanal da membrana amni6tica >.

Embora historicamente a membrana amnidtica humana tenha tido sucesso na
aplicabilidade em uma variedade de feridas, seu amplo uso foi afetado por alguns problemas
como: a obtencdo do material, preparagdo, armazenamento e risco de transmissdo de doengas
infecciosas *'.

Para reduzir o risco de transmissdo de doengas, ¢ realizada a triagem das doadoras
seguindo-se protocolos internacionais reconhecidos, incluindo a colheita de placenta apenas
por parto cesareo, a investigacdo de fatores de risco por meio do histérico médico-social, e a
realizacdo de testes sorologicos. Mesmo com os testes soroldgicos negativos, existe a
possibilidade de a doadora estar na “janela” imunolédgica de infec¢dao. Assim, estes deverao

ser repetidos apos 6 meses do parto >~
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A recente disponibilidade de uma forma desidratada da membrana amnidtica, com a
preservacao das propriedades da membrana natural e aumento da vida til estavel de 5 anos a
temperatura ambiente, diminui os custos de armazenamento e transporte, tornando-a um
produto mais acessivel *'.

Em estudo pioneiro nos EUA?! foi avaliada a eficicia de um tratamento convencional
padrdo com desbridamento da ferida mais o uso de gel Silvasorb (hidrogel com prata i6nica
suspensa), Aquacel AG (hidrofibra absorvente com prata estéril), € um curativo compressivo
comparado ao uso de membrana amnidtica desidratada combinado ao mesmo padrdo de
tratamento em pacientes com ulceras do pé diabético. Para o grupo controle, além do
tratamento padrao os pacientes foram instruidos sobre como realizar suas trocas diarias de
curativos e receberam todos os suprimentos necessarios semanalmente. O grupo tratado com
membrana amniotica mais tratamento padrdo receberam uma aplicacdo do aloenxerto de
membrana amniotica desidratada apos o desbridamento cirargico de todo o tecido necrotico.
Foi usado para cobrir a membrana amniotica desidratada um curativo ndo aderente, seguido
por um curativo hidratante e um curativo compressivo.

Os resultados apontaram taxas significativamente maiores de cicatrizacdo e cura 50%
mais rapida nos pacientes tratados com a membrana amniética desidratada mais tratamento
padrao comparado aos que receberam somente o tratamento padrdo. As limitagdes do estudo
sdo inerentes ao pequeno tamanho da amostra .

Dada a cronicidade das tlceras diabéticas e os elevados custos empregados no
tratamento dessas lesoes a utilizagdo dessas membranas apresenta-se como uma alternativa de
rapida cicatrizagdo e baixo custo.

Observa-se que ao avaliar a eficdcia do tratamento para Ulceras do pé diabético a
redu¢do do tempo de cicatrizagdo ¢ fundamental, considerando os riscos clinicos e as
possiveis complicagoes.

Com relacdo ao tempo de aplicacdo dos curativos de membranas amnidticas, outro
estudo ** encontrou uma taxa de cicatrizagio 41,5% mais rdpida em pacientes tratados
semanalmente comparado a pacientes tratados quinzenalmente. Todavia os autores apontaram
como limitagdes do estudo o pequeno tamanho da amostra € a ndo inclusao de outros produtos
com terapias avancadas no grupo controle, embora a intengao fosse apenas examinar taxas de
cura de acordo com a frequéncia de aplica¢do e ndo comparar com outras modalidades.

E importante salientar que todas as coberturas avaliadas pelos artigos incluidos na

presente revisdo enfatizam a importancia da utilizam de dispositivos de alivio da pressdao
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plantar associados ao tratamento topico. Existe varios dispositivos citados, destacam-se: os
calcados terapéuticos, e dispositivos de contato total ou fundido **.

Ha grande beneficio no incentivo da utilizagdo dos mecanismos de descarga, tendo em
vista que a maioria das ulceras podais sdo neuropaticas e se desenvolvem em regido sob
pressdo aumentada, tipicamente na regido plantar, sobre as cabegas dos metatarsos, sob o
halux e no calcanhar **.

A principal limitagao do estudo esta vinculada ao tipo de metodologia adotada. Por se
tratar de uma revisdo integrativa, os resultados refletem apenas uma parcela da realidade

. y 35
relatada nos estudos primarios ™.

5. CONCLUSAO

Este estudo de revisao possibilitou a identificacdo, a partir das evidéncias cientificas,
dos curativos eficazes no processo de cicatrizacao das ulceras do pé diabético. A andlise da
produgdo cientifica permitiu evidenciar que os curativos bioldgicos de membranas amnidticas
desidratadas sao eficazes e benéficos a cicatriza¢ao de ulceras diabéticas, apresentando menor
necessidade de trocas semanais, maior velocidade de cicatrizagdo, baixa citotoxicidade,
apontando para indicagdo de sua aplicac¢do na pratica clinica com seguranga.

Percebe-se a auséncia de estudos brasileiros, o que evidencia a necessidade de mais
pesquisas para que as coberturas que demonstraram maior eficicia possam ser

disponibilizadas para a utilizacdo em nossa pratica clinica.
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Nivel de evidéncia para estudos de classificagdo e recomendagdes de classificagdo, conforme

o Oxford Centre for Evidence-based Medicine (OCEBM), marco de 2009.

Level | Type of evidence
la | Systematic review with homogeneity of randomized control trials
1b | Individual randomized control trial with a narrow confidence interval
lIc | All or none related outcome
2a | Systematic review with homogeneity of cohort studies
2b | Individual cohort study (including low-quality randomized control trials, e.g., <80% follow-up)
2¢ | “Outcomes” Research; Ecological studies
Ja | Systematic review with homogeneity of case—ontrol studies
3b | Individual case—control study
4 (Case-series (and poor-quality cohort and case—control studies)
5 Expert opinion without explicit critical appraisal, or based on physiology, bench research or
“first principles”

Grades of recommendation
A Consistent level [ studies
B Consistent level 2 or 3 studies or extrapolations from level | studies
C Level 4 studies or extrapolations from level 2 or 3 studies
D Level 5 evidence or troublingly inconsistent or inconclusive studies of any level




