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Resumo

A resisténcia antimicrobiana (RAM) representa uma crescente crise Palavras-chave: resisténcia antimicrobiana, uso racional de
global de saude, com implicacdes significativas para o tratamento de antimicrobianos, biofilme, ferida cronica, infeccéo
feridas crénicas de dificil cicatrizag&o. Essas feridas frequentemente

servem como reservatérios para patégenos resistentes, particularmente Abreviagdes: IA, inteligéncia artificial; AMR, resisténcia antimicrobiana;
quando complicadas por biofilmes que impedem a cicatrizagdo e AMS, gestdo antimicrobiana; ANF, espuma de nitrato acidificada;
protegem os microrganismos das defesas do hospedeiro e das terapias antimicrdBBW&s, tratamento de feridas baseado em biofilme; CDC, Centros

Em outubro de 2024, um painel multidisciplinar de especialistas em de Controle e Prevencéo de Doengas; PCR, proteina C-reativa; DACC,
tratamento de feridas dos Estados Unidos e da Austrélia se reuniu para cloreto de dialquilcarbamoila; EDTA, acido

desenvolver um documento de consenso com o objetivo de orientar os etilenodiaminotetracético; VHS, velocidade de sedimentagéo
profissionais de saiide no manejo responsavel da carga microbiana eritrocitaria; FDA, Administracéo de Alimentos e Medicamentos dos EUA,
durante todo o processo de cicatrizagdo. Este guia abrangente descreve HBOT, terapia com oxigénio hiperbarico; MRSA, Staphylococcus

os principais processos fisiolégicos envolvidos na cicatrizagdo de feridas, aureus resistente a meticilina; NO, éxido nitrico; NPWT, terapia de

o papel da colonizag&o microbiana e da infec¢&o no atraso da cicatrizagcéo feridas com presséo negativa; PCR, reacdo em cadeia da polimerase;
e 0s mecanismos pelos quais a resisténcia se desenvolve e se PHMB, polihexametileno biguanida; S. epidermidis,

dissemina. Ele fornece as melhores praticas para limpeza e desbridamento Staphylococcus epidermidis; PNUMA, Programa das Nagdes Unidas
de feridas, bem como o uso apropriado de antibiéticos sistémicos, para o Meio Ambiente; WBC, glébulos brancos; OMS, Organizagéo
enfatizando que esses agentes devem ser utilizados apenas quando Mundial da Satde.

clinicamente indicados. O documento também explora o uso de
antimicrobianos topicos e alternativas ndo antibiéticas, como oxigénio
topico, 6xido nitrico, probidticos e agentes quelantes, para ajudar a limitar
a dependéncia de terapias sistémicas. Um tema central em todo o
consenso é a importancia do uso racional de antimicrobianos. O painel
defende a terapia direcionada, guiada por dados de cultura, a duracéo
limitada do tratamento e a incorporacéo de educacéo para profissionais de
saude, pacientes e cuidadores, a fim de garantir praticas de tratamento
de feridas eficazes e sustentaveis.

Ao integrar tecnologias emergentes, abordagens de cuidados
personalizados e colaboragao interdisciplinar coordenada, estas
recomendagdes visam reduzir complicagdes, melhorar os resultados

da cicatrizago e retardar a disseminacéo da resisténcia antimicrobiana
em ambientes de tratamento de feridas. Este documento de consenso
serve como um guia pratico e baseado em evidéncias para auxiliar os
profissionais de salde na tomada de decisdes informadas que

equilibrem o controle de infec¢cdes com a necessidade

urgente de preservar a eficacia das terapias antimicrobianas.
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Prefacio

O processo de cicatrizagdo de feridas envolve etapas complexas que
se desenrolam de forma coordenada, exigindo sinalizagdo complexa
tanto dentro e entre as células quanto no ambiente extracelular
circundante, para garantir o reparo e a regeneracéo eficazes do tecido.
Infelizmente, feridas de dificil cicatrizagédo frequentemente permanecem
abertas por longos periodos, aumentando significativamente o risco de
contaminacéao e colonizacéo bacteriana, o que pode dificultar a
recuperagao e prolongar o sofrimento. Se medidas nédo forem tomadas
para mitigar a carga bacteriana nos tecidos, aumenta a probabilidade
de que a carga microbiana evolua para uma gravidade
crescente.<sup>1,2</sup> Quando os niveis bacterianos em uma
ferida ultrapassam um limiar critico, a condi¢éo se agrava de uma
simples contaminagéo para uma infecgédo ativa. Essa mudancga pode
resultar em consequéncias destrutivas, como ruptura do tecido,
desenvolvimento de abscessos ou mesmo osteomielite, cada uma das
quais pode impedir significativamente a cicatrizagdo e aumentar a
probabilidade de hospitalizagdo ou perda do membro.<sup>1</sup>
Fundamentalmente, mesmo niveis modestos de presenga microbiana
podem dificultar a cicatrizacé@o de feridas.3 Microrganismos
metabolicamente ativos competem com os tecidos em cicatrizagao por

recursos essenciais, como oxigénio e nutrientes, dificultando assim o processo de

Em resposta a essas populagdes bacterianas, o sistema imunolégico do
hospedeiro desencadeia uma reagéo inflamatéria que, embora destinada a
controlar a infecgéo, pode paradoxalmente exacerbar os danos teciduais e
retardar a cicatrizagdo quando desregulada.<sup>4</sup> Além disso,

certas bactérias liberam exotoxinas e endotoxinas que permeiam o

ambiente da ferida, interrompendo as respostas imunoldgicas e prejudicando

fungdes celulares essenciais, como a sintese de colageno e a formagéo da
matriz estrutural, ambas necessarias para uma cicatrizagéo eficaz.<sup>5</
sup>

Para mitigar o efeito negativo da carga bacteriana, os médicos
frequentemente recorrem a antibiéticos logo no inicio do processo de
tratamento de feridas. Embora essa abordagem possa oferecer beneficios a
curto prazo, 0 USo excessivo — e, por vezes, inadequado — de antibiéticos
tem desencadeado sérias repercussdes globais. A principal delas é o
aumento acelerado da resisténcia antimicrobiana, uma ameaca premente
agora alimentada pela dependéncia excessiva de terapias antibacterianas.y

Durante o Simpdsio sobre Tratamento Avangado de Feridas
(SAWC) de Outono, um painel multidisciplinar de especialistas em tratamento
de feridas, composto por 10 lideres de opinido dos Estados Unidos e da
Austrdlia, reuniu-se em Las Vegas, Nevada, em 2 de outubro de 2024, para
discutir o estado atual da resisténcia antimicrobiana no tratamento de
feridas, as melhores préaticas para limitar a carga bacteriana em feridas de
dificil cicatrizacéo e a necessidade de integrar os principios de gestéo
antimicrobiana ao protocolo mais amplo de tratamento de feridas.

O contetdo incluido neste documento de consenso baseia-se em
sobre a discusséo na reunido. O objetivo deste documento é educar os
profissionais de salde para ajuda-los a gerenciar melhor feridas de dificil
cicatrizagdo em todo o espectro da carga microbiana. Muitos tépicos
foram amplamente discutidos durante esta reunido do painel de
consenso, incluindo: « Resisténcia

antimicrobiana

« Melhores préticas no tratamento de feridas

« Prevencgéo de infecgbes em feridas

» Melhores préticas para o uso de antibiéticos sistémicos

 Antimicrobianos tépicos e alternativas aos antibiéticos

« Terapias emergentes e dire¢des futuras
repaklementos da gestdo antimicrobiana

Este documento fornece orienta¢des baseadas em evidéncias sobre
as melhores préaticas de manejo da carga microbiana em feridas, destacando
também os principios de diagnéstico e tratamento de infeccdes em feridas.
O objetivo é auxiliar os profissionais de satde na tomada de decisdes

informadas sobre o uso apropriado, seguro e eficaz de agentes antimicrobianos.

Existe uma clara necessidade de diretrizes estruturadas e baseadas
em evidéncias que orientem os profissionais de salde no tratamento de
feridas quanto a prescricéo e aplicacéo criteriosa de terapias
antimicrobianas. Os autores deste documento de consenso esperam
gue materiais como este aumentem a confianca dos profissionais no
manejo de feridas de dificil cicatrizagéo, minimizando a resisténcia

antimicrobiana e melhorando os resultados para os pacientes.

Windy Cole, DPM, CWSP
Presidente e Moderador do Painel
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Resisténcia antimicrobiana

INCIDENCIA MUNDIAL

Desde a descoberta da penicilina em 1920, os antibiéticos tém sido um

pilar da medicina moderna. Pouco depois do primeiro uso de

antimicrobianos, a resisténcia antimicrobiana (RAM) surgiu como uma ameaca
a esses tratamentos. Hoje, a OMS lista a RAM entre as principais ameacas a
salde global.<sup>1</sup> O CDC relata que 6 dos 7 patégenos resistentes
a antimicrobianos mais prevalentes “aumentaram em 20% combinados” em 3
anos.<sup>2</sup> Com uma estimativa de 4,95 milhdes de mortes em todo
o mundo associadas & RAM bacteriana em 2019, ha uma necessidade de
aprimorar os métodos de tratamento de feridas e de desenvolver tecnologias

avangadas.<sup>3-5</sup>

PROJEGCOES FUTURAS

Com o aumento continuo da resisténcia antimicrobiana (RAM), podem-se
esperar implicagdes financeiras significativas. O PNUMA prevé que, se ndo
controlada, a RAM podera resultar em uma queda de US$ 3,4 trilhdes no
produto interno bruto anualmente e podera levar mais 24 milhdes de pessoas a
extrema pobreza até 2030.y As Nagdes Unidas projetam que, até 2050, até 10
milhdes de mortes globais causadas diretamente pela RAM poderdo

ocorrer a cada ano.y Além disso, o uso inadequado de antimicrobianos tem sido
associado ao aumento da morbidade dos pacientes, hospitalizacdes prolongadas
e maiores gastos gerais com satude.y A mortalidade associada a RAM também
esta em trajetéria ascendente, com alguns paises prevendo taxas de
mortalidade em niveis criticos ja em 2025, de acordo com uma revisdo

publicada em 2016.y

As projegOes indicam que, nas préximas trés décadas, as mortes causadas
pela resisténcia antimicrobiana poderao ultrapassar as atribuidas a acidentes de
transito, diabetes e até mesmo cancer.7

Com o aumento continuo da resisténcia, a eficacia das terapias antimicrobianas
diminui, tornando certas infec¢des cada vez mais dificeis de tratar.y Essas
infecgdes resistentes aumentam o risco de transmisséo e contribuem para
elevadas taxas de mortalidade. A ameaca urgente representada pela resisténcia
antimicrobiana esta impulsionando uma demanda crescente por antimicrobianos
mais potentes e caros.
Infelizmente, a indUstria farmacéutica esta com dificuldades para atender
a essa necessidade critica de novos antimicrobianos, deixando os
profissionais de satide com op¢des de tratamento limitadas contra infecgdes
microbianas resistentes. Como resultado, a resisténcia antimicrobiana esta
aumentando significativamente os custos globais com salde e comprometendo

a capacidade dos médicos de gerenciar infec¢des de forma eficaz.y

FATORES CONTRIBUINTES

A industria farmacéutica, o setor agricola e a assisténcia a satde foram
apontados pelo PNUMA como os trés principais setores econdémicos que
contribuem significativamente para o surgimento e a disseminagéo da
resisténcia antimicrobiana (RAM).8 Da mesma forma, a OMS apontou
especificamente o uso indevido e excessivo de antimicrobianos nesses setores

como os principais impulsionadores do desenvolvimento da RAM.1 O PNUMA
almeja que 100% dos paises tenham

S6

Servigos de 4gua potavel, saneamento, higiene e gestéo de residuos em
instalac6es de saude até 2030 para reduzir a necessidade de
antimicrobianos.8

Medicamentos como antibiéticos, antivirais, antifingicos e
Os antiparasitarios tém sido, ha muito tempo, a base da pratica médica
moderna.9 A resisténcia antimicrobiana surge por meio de adaptacdes
genéticas em microrganismos apds exposicao repetida a esses agentes,
tornando tratamentos antes eficazes cada vez mais inadequados.9 Agravando
esse problema, o uso indevido de antimicrobianos tem sido associado ao aumento
da morbidade do paciente, internag6es hospitalares prolongadas e custos
crescentes de assisténcia médica.4

N&o surpreendentemente, pacientes com feridas cronicas, particularmente
aqueles tratados em ambulatérios, recebem prescrigdes de antibiéticos em
taxas significativamente maiores em comparagao com individuos semelhantes
sem feridas.<sup>10</sup> No entanto, a prescri¢do inadequada nesses
casos — especialmente quando os antibiéticos ndo séo clinicamente indicados
— contribui diretamente para a expanséo da resisténcia.<sup>11</sup> De
acordo com o CDC, em 2010-2011, 30% das prescri¢des de antibiéticos
emitidas em ambulatérios eram desnecessarias.<sup>11</sup> Esses dados
ressaltam a necessidade urgente do desenvolvimento e implementacédo de
diretrizes robustas e baseadas em evidéncias em todos os niveis de atendimento
para conter a progressao da resisténcia antimicrobiana e preservar a eficacia

das terapias antimicrobianas para as geragdes futuras.

COMPREENDENDO A MICROBIOLOGIA
DE RESISTENCIA E TOLERANCIA

A resisténcia antimicrobiana (RAM) resulta de alteracdes em patégenos
microbianos, incluindo bactérias, virus, fungos e parasitas, que levam a uma
diminui¢ao da resposta a medicamentos antimicrobianos.<sup>12</sup> Os
patoégenos sofrem alteragdes evolutivas adaptativas que os permitem resistir aos
antimicrobianos.<sup>12</sup> Este é um processo natural que ocorre ao
longo do tempo por meio de alterages genéticas nos patégenos, incluindo,

mas néao se limitando a elaboragéo de fatores de viruléncia ou a expressao

de genes de resisténcia.<sup>12</sup> A RAM ¢é frequentemente categorizada
como intrinseca ou adquirida (ou seja, devido a uma alteracédo genética ou
transferéncia de DNA).<sup>12</sup> A resisténcia intrinseca deve-se a
alteracéo da estrutura ou dos componentes do microrganismo por meio da
evolugao, como, por exemplo, antibiéticos que tém como alvo a parede celular
serem ineficazes contra bactérias que ndo possuem parede celular.<sup>12</
sup> A resisténcia adquirida resulta da obtengéo, pelos microrganismos, da
capacidade de resistir a um antimicrobiano ao qual eram anteriormente
suscetiveis, devido a alteracdes genéticas ou transferéncia de DNA. <sup> 12</
sup> As alteracdes genéticas séo o resultado de uma mudanca interna na
genética ou na producéo de proteinas do microrganismo que leva a
resisténcia.<sup>13</sup> Por exemplo, as bactérias podem alterar a produgao
de uma proteina especifica, levando a alteracGes em certos componentes.

receptores que tornam as bactérias néo reconhecidas pelo antibiético. Na

transferéncia de DNA, os micrébios adquirem DNA que contém um gene de resisténcia antimif

Normalmente, os micrébios adquirem material genético externo através de

woundsresearch.com
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3 etapas principais: transformagao (através da incorporagéo de DNA nu),
transducéo (através do processo de fagocitose) e conjugacéo (através do
contato direto).12

Além dessas formas classicas de desenvolvimento de resisténcia, as
bactérias podem, por vezes, possuir fatores de viruléncia que contribuem
para a resisténcia antimicrobiana (RAM). Estes incluem bombas de efluxo,
sistemas de aquisi¢éo de nutrientes e modificagdes na parede celular, capsula
ou membrana externa.13,14 Em feridas cronicas de dificil cicatrizacédo, a RAM
é exacerbada pela natureza polimicrobiana do leito da ferida, onde diversos
microrganismos formam biofilmes.15 Essas comunidades estruturadas
fornecem um ambiente ideal para a transferéncia horizontal de genes,
facilitando a troca de genes de resisténcia entre espécies vizinhas.15 Dentro
dos biofilmes, os microrganismos interagem por meio de quorum sensing e
outras vias de sinalizagdo, promovendo transformagéo genética,
transdugéo e conjugagéo.15 Essa troca interespecifica permite que até mesmo
microrganismos néo resistentes adquiram caracteristicas de resisténcia de seus

vizinhos, contribuindo para a persisténcia da resisténcia antimicrobiana.

Padrdes de atendimento e melhores praticas no tratamento de feridas

Consenso

O tratamento eficaz de feridas depende da otimizagdo do ambiente
local da ferida, melhorando o fluxo sanguineo, tratando as
comorbidades subjacentes, realizando o desbridamento do tecido
necroético, mantendo o equilibrio adequado de umidade, aliviando
a presséo, reduzindo o edema e controlando a carga

bacteriana no tecido.

Essas estratégias sdo fundamentais para prevenir o inicio da
infeccao.

Pacientes com feridas de dificil cicatrizacéo sdo ubiquamente colonizados por
comunidades microbianas complexas.17 Curiosamente, foi demonstrado

que a composi¢éo da microbiota em feridas de dificil cicatrizacdo ndo

depende do tipo de ferida ou das caracteristicas demograficas do paciente, o
que dificulta a previsdo de quais infec¢des um individuo pode contrair.17 No
entanto, estad bem documentado que os micrébios comensais, que normalmente
povoam o tegumento intacto e nédo lesionado antes da lesdo, ganham

acesso e oportunidade como potenciais patégenos microbianos assim que o
tegumento é rompido.5,17

CICATRIZAGAO DE FERIDAS

As feridas podem surgir de inimeras causas e séo classificadas como agudas
ou cronicas (também chamadas de dificeis de cicatrizar ou complexas)

com base no tempo que levam para cicatrizar. Compreender essa

classificacéo € vital para um tratamento e recuperacgéo eficazes.18

woundsresearch.com

infecgdes resistentes a antibiéticos e multirresistentes, tornando o tratamento

de feridas cronicas cada vez mais desafiador e ineficaz.15

Embora a resisténcia antimicrobiana (RAM) permita que as bactérias
cresgam na presenca de antibidticos devido a adaptacdes genéticas, a
tolerancia antimicrobiana permite que as bactérias sobrevivam
temporariamente sem adquirir genes de resisténcia.16 As bactérias

tolerantes conseguem isso entrando em um estado transitério de parada de

crescimento, tornando-as menos suscetiveis a antibiéticos que tém como alvo células em di\

Ao contrério das bactérias resistentes, as bactérias tolerantes néo se
multiplicam sob presséo antibiética, mas podem persistir e retomar o
crescimento apés a interrupgdo do tratamento.16 Essa persisténcia pode levar
a infeccdes prolongadas e aumentar o risco de falha do tratamento.16 Além
disso, ao prolongar a sobrevivéncia bacteriana, a tolerancia proporciona mais
oportunidades para o surgimento de mutagdes de resisténcia,

potencialmente acelerando o desenvolvimento da resisténcia antimicrobiana.16

Uma ferida aguda é aquela que esta progredindo pelas fases de cicatrizagdo
em uma trajetéria normal e cicatriza em 4 a 6 semanas.<sup>18</sup> Ao
contrério das feridas agudas, as feridas de dificil cicatrizagdo permanecem
em um estado cronicamente inflamatério. <sup>18</sup> Isso pode ser
resultado de insuficiéncia vascular, desnutricdo devido a uma carga
microbiana que sequestra os componentes de crescimento e sobrevivéncia
necessarios para o reparo e regeneracao da ferida, ou dos efeitos de outras
comorbidades. <sup>18</sup> Feridas cronicas de dificil cicatrizacéo
geralmente ocorrem em pacientes com condigdes subjacentes, incluindo

diabetes, doenca venosa, estado geral debilitado e doengas
autoimunes.<sup>18</sup>

GESTAO DE BIOFILMES

Biofilmes em feridas de dificil cicatrizacdo

As bactérias podem existir em duas formas distintas: planctonica e

em biofilme.<sup>19</sup> Os microrganismos planctonicos sé@o aqueles
que existem em estado de vida livre, ndo aderidos a uma superficie.<sup>19</
sup> Esse estado é fluido, no entanto, porque as bactérias planctonicas tém
a capacidade de se aderir a superficies e formar biofilmes, enquanto os
micrébios dentro dos biofilmes podem se desprender e se disseminar por
todo o corpo como células planctonicas.<sup>19</sup> Os biofilmes
microbianos contém bactérias e, frequentemente, fungos, circundados

por uma matriz extracelular composta de polissacarideos, lipidios, proteinas
e &cidos nucleicos.<sup>20</sup> A composicéo do biofilme microbiano
oferece protegé@o aos micrébios, pois obstrui a administracéo eficaz de
tratamentos antimicrobianos e dificulta a resposta imune do
hospedeiro.<sup>19,20</sup> Além disso, sabe-se que as bactérias na

forma de biofilme e agregados bacterianos séo altamente resistentes a
antimicrobianos.<sup>21-24</sup>
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As bactérias planctonicas séo tipicamente vivas e se replicam ativamente,
tornando-as suscetiveis a tratamentos antimicrobianos que visam os
processos de crescimento bacteriano.<sup>25</sup> Em contraste,
as feridas cronicas séo frequentemente dominadas por
biofilmes.<sup>25</sup> Dentro desses biofilmes, as bactérias podem
entrar em um estado dormente ou semelhante a hibernagéo,
reduzindo assim sua atividade metabdlica e tornando-as menos
suscetiveis a antibidticos.<sup>25</sup> A matriz extracelular dentro
dos biofilmes néo apenas fornece estabilidade estrutural, mas também
impede a penetragdo de agentes antimicrobianos, diminuindo ainda
mais a eficacia do tratamento.<sup>25</sup> Esse ambiente protetor

contribui para a persisténcia de infecgdes e representa desafios significativos

no manejo de feridas cronicas, exigindo estratégias terapéuticas

Estudos demonstraram que o uso de antibiéticos sistémicos tem pouco
ou nenhum efeito sobre o microbioma da pele, sugerindo que a
prescricdo empirica de antibiéticos sistémicos para feridas cronicas

sem sinais clinicos de infecgéo ndo é recomendada.<sup>29,31</sup>
Além disso, a resisténcia a antimicrobianos t6picos amplamente
utilizados, incluindo a mupirocina, foi detectada em 83% das amostras,
enquanto a S. epidermidis multirresistente foi associada a cicatrizagcdo
tardia em pacientes com Ulceras venosas cronicas nas pernas.<sup> 30</
sup> Ademais, bactérias anaerébias emergentes, de dificil cultivo, e
espécies fungicas, que podem existir em profundidade nos biofilmes das
feridas e, portanto, séo dificeis de tratar com antimicrobianos, também
foram associadas a cronicidade da ferida, risco de infecgdo e
amputacao.<sup>29,32-34</sup> Esses dados confirmam que feridas de

alternativas para romper os biofilmes e aumentar a eficacia antimicrobiana.<sup>@Bfifajratrizagdo devem ser consideradas reservatérios de bactérias

A carga microbiana desempenha um papel crucial na patogénese de
feridas de dificil cicatrizagdo.<sup>21-24</sup> A presenga de patégenos
oportunistas, particularmente em biofilmes, leva a producéo de toxinas e
proteases que degradam fatores essenciais para a cicatrizagao e
contribuem para um estado inflamatério cronico.<sup>21-24</sup> Essa
complexa interagdo de fatores dificulta significativamente o processo de

cicatrizagdo e pode ter consequéncias graves para 0s pacientes.<sup>21-24</

sup> Patégenos oportunistas em feridas de dificil cicatrizagdo também
contribuem para a cronicidade da ferida, produzindo fatores de viruléncia,
como toxinas e enzimas, que danificam diretamente os tecidos,
interrompem os processos de cicatrizacdo e escapam do sistema
imunolégico.<sup>21-24</sup> Esses patégenos também podem adquirir

e abrigar genes de resisténcia, permitindo-lhes sobreviver ao

tratamento com antibiéticos e persistir no leito da ferida.<sup>21-24</sup>

Essa combinacéo de fatores leva a carga bacteriana persistente,
inflamagao cronica e cicatrizacéo tardia da ferida, afetando
significativamente os resultados para o paciente.21-24

Biofilmes e antimicrobianos
Como os biofiimes séo extremamente comuns em feridas de dificil
cicatrizagdo, com uma prevaléncia conservadora relatada como

superior a 60%, o uso frequente de antimicrobianos tépicos como medidas

preventivas tem levantado preocupacdes sobre a resisténcia antimicrobiana

(RAM).2y Antibiéticos sistémicos também s&o administrados para infecgbes

de feridas clinicamente invasivas, incluindo osteomielite e infeccéo
estreptocdcica confirmada.2y Devido ao risco de resisténcia a antibiéticos,
0 uso empirico de antibiéticos sistémicos nem sempre é recomendado; no
entanto, esse uso permanece comum, particularmente em uma populagao
de pacientes idosos e com comorbidades complexas.?y

Técnicas microbioldgicas padréo revelaram uma redugéo de 50%.
aumento de bactérias gram-negativas resistentes a antimicrobianos
isoladas de feridas crénicas em um periodo de apenas 2 anos.28 Novas
tecnologias, incluindo ferramentas de andlise aprofundada do microbioma
capazes de detectar genes de resisténcia a antimicrobianos, confirmaram
a ampla disseminacéo de bactérias multirresistentes, incluindo MRSA
gram-positivo e o patégeno acidental S. epidermid?€,30 As classes de
resisténcia a antibiéticos mais disseminadas detectadas incluiram aquelas
com resisténcia a y-lactamicos, aminoglicosideos e antibiéticos
macrolideos.29 E importante notar que os pesquisadores
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resistentes a antimicrobianos, impondo alto risco de infec¢des sistémicas
em pacientes ja em risco devido a condi¢des cronicas como diabetes,

imobilidade, idade avangada ou insuficiéncia.<sup>35</sup>

Melhores praticas no tratamento de feridas

Wolcott e Rhoads36 introduziram a ideia de manejo da carga biolégica em
feridas (BBWC) para auxiliar na supresséo do biofilme. O algoritmo

BBWC geralmente consiste na preparacgao do leito da ferida e na

ruptura do biofilme. Esses conceitos permanecem principios

importantes no combate a carga biol6gica em feridas para prevenir infeccdes.36

A higiene adequada da ferida é essencial para reduzir o risco de
infeccéo e minimizar o uso de antimicrobianos.37
A higiene de feridas inclui limpeza, desbridamento, controle do pH,
curativo adequado e tratamentos locais do microambiente da ferida,
visando mitigar a carga microbiana.37
A limpeza permite a remogé&o de contaminantes superficiais, incluindo
bactérias, secrecdes e detritos, para otimizar o ambiente.37 Além de limpar
a base da ferida, é necessario limpar o tecido perilesional para evitar a
proliferagdo de bactérias.37 A limpeza da ferida é uma etapa importante
no tratamento de feridas com base em bactérias.37 Para alcangar uma
limpeza adequada da ferida, a educagéao sobre higiene de feridas,
incluindo para médicos, cirurgides, estudantes, enfermeiros, equipe,
cuidadores domiciliares e pacientes, deve ser especifica e
disseminada.

Uma abordagem fundamental para garantir uma melhor formacéo em
cuidados com feridas para todos os profissionais de saude é incorporar o
ensino da higiene de feridas nos curriculos académicos, como nos
cursos de medicina, medicina e enfermagem, a fim de aprimorar o
conhecimento e a implementagéo das melhores préaticas. O grupo de
consenso recomenda que os profissionais de salde realizem a limpeza
terapéutica de todas as feridas, incluindo a pele ao redor e a area perilesional.

Diversas revisdes avaliaram varios métodos utilizados para a limpeza

de feridas e ndo encontraram evidéncias robustas que apoiem o uso de
qualquer solucéo especifica para a limpeza.38,39 Portanto, ao fornecer
instrucdes a outros membros da equipe sobre a limpeza de feridas, a
linguagem deve ser especifica e completa, pois a técnica pode ser
mais importante do que as solugdes utilizadas.38,39 Descri¢cdes

como “use gaze para esfregar a ferida” ou
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“Use uma escova de dentes de cerdas macias para remover o exsudato” fornece
orientagdes para promover a consisténcia.

Existem ferramentas Uteis que podem ser usadas para relembrar os
profissionais de salide sobre as etapas do tratamento de feridas. O acrénimo
TIME foi criado h& mais de 20 anos para fornecer uma abordagem estruturada
para o preparo e tratamento de feridas.40 Esse acronimo significa “tecido,
infeccaol/inflamacao, equilibrio de umidade e borda da ferida”.40 Em 2019, foi
proposto o acronimo TIMERS , que adiciona “regeneragédo/reparo do tecido” e

“fatores sociais” como etapas integrais para o tratamento de feridas.40

O termo “tecido” refere-se ao processo critico de avaliagéo e
desbridamento da ferida, que envolve a remogdo completa de tecido necrético
e ndo viavel, exsudato e quaisquer materiais estranhos da superficie da

ferida, para promover a cicatrizacéo ideal.40

A avaliagdo de “infeccéo/inflamacé&o” envolve o exame minucioso da ferida
em busca de quaisquer indicadores de infecgao ou inflamagéo, além de
determinar se a aplicagdo de antissépticos topicos ou a administragcdo de
antibidticos sistémicos é necessaria para controlar e tratar a infecgao de forma
eficaz.40

O “equilibrio da umidade” é um aspecto essencial do tratamento de feridas,
pois envolve o controle eficaz do exsudato, garantindo niveis ideais de umidade

para promover a cicatriza¢éo e reduzir o risco de infec¢éo.40

A “borda da ferida” serve como um lembrete crucial para os profissionais de
saude avaliarem a ferida quanto a bordas néo progressivas e para avaliarem
cuidadosamente a condicéo da pele circundante.40

“Regeneracgéo/Reparo de tecidos” lembra os profissionais de satude da
importancia de incentivar o reparo tecidual e escolher opgdes de tratamento que
favorecam o reparo e a regeneragao.40

Os “fatores sociais” levam os profissionais de satde a considerar o acesso
unico de cada paciente aos recursos e os fatores ambientais ao elaborar o melhor
plano de tratamento.40

Embora ferramentas como o TIMERS oferecam orientagdes valiosas para
os profissionais envolvidos no tratamento de feridas, elas ndo s&o abrangentes e
nao devem ser a Unica base para a tomada de decisdes. A educacéo continuada
dos profissionais sobre o tratamento holistico e adequado de feridas permanece
essencial para alcancar os melhores resultados para os pacientes.

Outro aspecto a ser considerado na educagao sobre higiene de feridas é a
incluséo dos pacientes e seus cuidadores — tanto formais quanto informais. O grupo
de consenso acredita firmemente que a educagéo do paciente e do cuidador
domiciliar deve ser incorporada a todas as consultas clinicas. A educagao para
pacientes e seus cuidadores em casa deve incluir uma reviséo da técnica asséptica,
limpeza da ferida e da area perilesional, e instrucdes para a troca de curativos,
incluindo a selecéo do produto adequado, o momento e a frequéncia da troca, e a

avaliacéo da ferida em busca de sinais de infecgao.
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Principais conclusdes

« Este guia abrangente descreve os principais processos fisiol6gicos
envolvidos na cicatrizagdo de feridas, o papel da
colonizagéo microbiana e da infec¢do no atraso da cicatrizagéo
e 0s mecanismos pelos quais a resisténcia se desenvolve e se

espalha.
« Os autores deste documento de consenso

Esperamos que materiais como este aumentem a
confianga dos profissionais de satde no tratamento de
feridas de dificil cicatrizagdo, minimizando a resisténcia

antimicrobiana e melhorando os resultados para os pacientes.

« Devido ao risco de resisténcia aos antibioticos, o uso
empirico de antibiéticos sistémicos nem sempre é
recomendado; no entanto, esse uso continua sendo
comum, principalmente em uma populacéo de

pacientes idosos e com quadros clinicos complexos.

« Feridas de dificil cicatrizagdo devem ser consideradas
reservatorios de bactérias resistentes a

antimicrobianos (RAM), impondo um alto risco de
infeccdes sistémicas em pacientes ja vulneraveis
devido a condi¢des cronicas como diabetes,
imobilidade, idade avancada ou insuficiéncia.

« A terapia direcionada pela cultura deve
Fornecer o agente mais eficaz com o espectro
terapéutico mais restrito e o perfil de toxicidade

mais baixo.

+ O grupo de consenso recomenda que os médicos realizem
a limpeza terapéutica de todas as feridas, incluindo

a area perilesional e a pele circundante.

+ Gestéao antimicrobiana no tratamento de feridas
Envolve o uso de antibiéticos somente quando clinicamente
indicado, adaptando a terapia aos resultados da cultura,

limitando a duragéo e selecionando tratamentos com risco minimo
de resisténcia e efeitos adversos.

+ Os antimicrobianos tépicos podem reduzir a infec¢ao
dentro de uma ferida; no entanto, geralmente néo séo potentes o

suficiente para eliminar completamente uma infecgéo.

« Recomenda-se a implementagéo de estratégias

para reduzir a terapia com antibiéticos a duragdo minima
eficaz.

» Ao adotar inovacdes, o painel espera que os profissionais de salde
melhorem a qualidade geral do atendimento a pacientes com

feridas cronicas.
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Otimizando o leito da ferida e a area perilesional

Ao preparar uma ferida para curativo ou desbridamento cirlrgico, existem varias etapas de rotina que devem ser seguidas para garantir que a ferida esteja limpa

e devidamente cuidada. O guia a seguir foi criado para comunicar as etapas basicas e de rotina para a limpeza do leito da ferida e da area perilesional, visando

resultados 6timos, seja em casa ou na clinica.41,42

Preparando-se para a Limpeza

« Lave as méos e assegure-se de que todas as etapas
sejam realizadas com técnica asséptica para
reduzir o risco de infecgao. Esterilize todos os
instrumentos antes do uso. Use luvas durante
todo o processo, tomando o cuidado de remover as
luvas sujas, lavar as méos e colocar luvas limpas
apo6s cada etapa. Quando néo for possivel
usar ou trocar luvas com frequéncia, redobre o
cuidado com a higiene. * Remova cuidadosamente

quaisquer detritos ou corpos estranhos

da ferida.

« Avalie a qualidade do tecido perilesional e utilize
estratégias para promover a salde do tecido. Em
casos de pele com risco de danos associados a
umidade, o uso de cremes/pomadas de barreira

ou protetores cutaneos pode ser Util.

REMOGAO MECANICA DE CARGA BIOLOGICA E BIOFILMES

O desbridamento ajuda a remover tecido néo viavel e contaminantes da
ferida, e um desbridamento completo proporciona um ambiente ideal para a
cicatrizacdo. O desbridamento é considerado ha muito tempo uma etapa crucial
no tratamento de feridas.

O desbridamento eficaz desempenha um papel importante na eliminacéo
de biofilmes indesejados. Uma vez removido o biofilme, é essencial estabelecer um
ambiente que impeca sua reformac&o, promovendo assim melhores resultados de
cicatrizacao.26

Embora as evidéncias clinicas atuais ndo sustentem que um método de
desbridamento seja mais eficaz que outro, o desbridamento cirdrgico ou cortante
ainda é amplamente considerado o padréo de tratamento.43,44 Os métodos
de desbridamento, como mecanico, quimico, biol6gico e autolitico, podem ser
adequados com base nas caracteristicas especificas da ferida e do paciente, bem

como em consideracdes de licenciamento.

Em certos casos, os profissionais de salde esy
A realizacéo de desbridamento cirtrgico pode ser dificultada por restricées
especificas de licenciamento ou pelo fato de alguns pacientes néo tolerarem a dor

associada ao procedimento. Felizmente, existem métodos eficazes.
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ados em tratamento de feridas enfrentam limitacdes.

Limpeza da regido perilesional

+ Uma gaze umedecida com a solugéo pode ser colocada
sobre a ferida enquanto a area ao redor da ferida é

limpa.

« Use um produto de limpeza com pH neutro para umedecer

Use um pano e limpe delicadamente a area ao redor da ferida.

« E importante que qualquer tecido que tenha

O pano que entrou em contato com a pele deve ser
descartado ap6s o uso e ndo deve ser devolvido ao

sabonete ou a agua. Use um pano limpo a cada vez.

« Certifique-se de que a pele ao redor da ferida esteja limpa.

A pele foi suficientemente limpa e todos os
residuos e células mortas foram removidos.

« Retire as luvas sujas, lave as méos e

coloque luvas limpas.

Existem alternativas disponiveis. Op¢des como ultrassom, abrasé@o com gaze,
dispositivos Kylon e hidrojatos oferecem solugdes viaveis e podem ser realizadas de
forma conveniente na clinica ou a beira do leito, sem a necessidade de
anestesia.43 Esses métodos néo apenas garantem o manejo adequado da ferida,

mas também aumentam o conforto e o cuidado do paciente.

O desbridamento enzimatico utiliza substancias quimicas ou enzimas para
degradar o tecido necrético, sendo a colagenase uma férmula comumente usada
nesse tipo de desbridamento, enquanto a bromelaina esta sendo ativamente
investigada.<sup>43</sup> Apesar dos beneficios do desbridamento enzimatico,
ele geralmente tem acéo lenta e pode ser muito caro; portanto, pode néo ser a
terapia de primeira linha em muitos casos. Assim, o desbridamento cirdrgico e
mecanico sdo considerados os métodos mais comuns e eficazes para remover o

tecido desvitalizado.

Desbridamento inicial e continuo eficaz e agressivo
€é crucial na BBWC porque a ruptura ou remocéo intencional do biofilme abre
caminho para uma maior eficacia antimicrobiana, criando uma “janela de

oportunidade” vital para a cicatrizacéo.45
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Limpeza do leito da ferida

« Selecione um produto de limpeza
adequado ao tipo de ferida. Isso pode
incluir solucéo salina, agua estéril,
solugdes com surfactantes, solucdes de
acido hipocloroso ou outros produtos de limpeza.

« Se for apropriado para a ferida, use gaze.
Umedeca a gaze com o produto de limpeza
escolhido e limpe-a com um Unico movimento
circular, comegando no centro da ferida em diregéo a
borda. Se a ferida for linear, limpe de cima para

baixo. « Use uma gaze limpa apés cada limpeza.

Repita 0 processo até que a ferida esteja completamente
limpa, livre de detritos, tecido necrético ou
descamado, biofilme visivel ou exsudato. O
desbridamento pode ser necessario apés a limpeza
com gaze.

« Retire as luvas sujas, lave as méos
e coloque luvas limpas.

CUIDADOS MULTIDISCIPLINAR NO TRATAMENTO DE FERIDAS

O cuidado multidisciplinar € um aspecto essencial do tratamento

de feridas. Um estudo que avaliou a integragdo de um centro
ambulatorial de tratamento de feridas em uma clinica de cirurgia vascular
relatou uma redugao ajustada de 59% no risco de amputagdo maior

em comparac¢éo com o periodo anterior & abertura do centro
ambulatorial.46 Esse estudo destaca o beneficio do cuidado continuo

ao paciente e das abordagens multidisciplinares para a cicatrizacao

de feridas.

O sucesso da cicatrizagdo de feridas depende do esforgo
colaborativo de uma equipe multidisciplinar, na qual cada membro
contribui de forma Unica e significativa. O envolvimento de enfermeiros,
enfermeiros de pratica avancada, fisioterapeutas, assistentes médicos
e médicos na limpeza de feridas e na educagao do paciente é essencial
para um cuidado eficaz. Educar os cuidadores domiciliares sobre as
técnicas adequadas de limpeza e curativos, bem como sobre como
reconhecer sinais de infecgao, é fundamental. Cirurgides gerais sao
indispenséaveis para realizar o desbridamento e o fechamento da
ferida, garantindo condicdes ideais de cicatriza¢do. Além disso,

especialistas como...
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Preparando a ferida para
0S préximos passos

« Aplique hidratante no tecido perilesional
para promover a salde e a
cicatrizacd@o. Aplique o hidratante ap6s o
curativo e antes de colocar a bandagem.

* Pode-se usar uma bandagem para cobrir
a ferida e um curativo para fixar a
bandagem e fornecer cobertura
adicional.

» Se uma ferida estiver sendo limpa para
O desbridamento cirtrgico deve ser repetido
ap6s o desbridamento para limpar
completamente a area perilesional e o
leito da ferida antes do fechamento ou

curativo.

Podélogos, cirurgides vasculares, dermatologistas e cirurgides
plasticos oferecem suporte vital ao longo de todo o processo de
cicatrizagdo. Especialistas em doengas infecciosas também podem
ser incluidos quando hé suspeita de infecgdo e o uso de antibiéticos
€ necessario. Quando todos esses profissionais colaboram de forma
integrada, o cuidado com o paciente pode ser otimizado, resultando
em melhores resultados de cicatrizag&o.
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Infeccdo da ferida

INCIDENCIA

Nos Estados Unidos, mais de 6,5 milhGes de feridas cronicas sao
diagnosticadas com evidéncias de infeccdo anualmente.47 Um estudo
relatou que, entre pacientes com feridas cronicas, 45% das feridas se
infectam.48 Outro estudo constatou que 60% das feridas cronicas contém um
biofilme, o que pode retardar a cicatrizagdo.24 Aproximadamente 6% dos
pacientes com feridas em cuidados domiciliares adquirem infec¢des de
feridas, e 19% dos pacientes com hospitalizagéo ou visitas ao pronto-
socorro relacionadas a feridas apresentam infecgdes de feridas.49 Dado que
0 CDC determinou que quase 30% das prescri¢des de antibidticos séo
desnecessarias, as taxas estimadas de infecgdo de feridas cronicas
provavelmente sdo subnotificadas e mal compreendidas.12 No geral, o
diagnéstico cuidadoso e o uso de antibiéticos séo indicados para o

controle da resisténcia antimicrobiana.

AVALIAGAO E BOAS PRATICAS

Consenso

Presuma que a ferida esta infectada com um biofilme até

que se prove o contrario.

Uma avaliacdo completa da ferida deve incluir a determinagao da causa,
localizacéo, duracéo e profundidade da ferida, bem como a anatomia
envolvida; se o paciente apresenta comorbidades ou fatores sociais que
possam complicar o quadro; e se a ferida representa risco para 0 membro
ou para a vida.

A vigilancia de infec¢Bes deve incluir uma inspecéo visual.
Em caso de secrec¢do ou sinais de infec¢ao, deve-se realizar uma cultura
apenas se houver suspeita de infeccdo aguda da ferida, incluindo secre¢ao
aumentada ou com odor fétido, aumento da temperatura da pele, eritema e
niveis de dor novos ou crescentes. E crucial reconhecer esses indicadores
precocemente. E importante ser capaz de reconhecer esses sinais com
precisdo, pois o eritema e outros indicadores visuais se manifestam de
forma diferente em diferentes tons de pele.50
Além disso, os médicos devem estar atentos a sinais gerais de sepse e
infeccdes sistémicas, que podem se manifestar como fadiga, febre, diminuicéo
do apetite e perda de peso néo intencional.
A identificacdo e a intervengao rapidas séo essenciais para um tratamento
eficaz. Os sinais e sintomas mais detalhados est&o listados na tabela.

44

Ferramentas adicionais podem ajudar a avaliar o nivel de infeccéo e
a invasdo bacteriana.51 Para infecgdes superficiais, o acronimo NERDS
pode ser Util, que significa feridas que néo cicatrizam, feridas exsudativas,
vermelhiddo e inflamac&o, detritos (amarelos)

S12

ou tecido necrético preto) na superficie da ferida, e cheiro ou odor
desagradavel proveniente da ferida.51

Para infecgdes profundas, pode-se usar o acronimo STONES , que
significa: tamanho maior; temperatura aumentada; os (sonda até ou 0sso
exposto); novas areas ou areas satélites de ruptura; exsudato, eritema,

edema; e odor.51 Tanto o NERDS quanto o STONES podem ser usados
para avaliar o nivel de invaséo bacteriana e infeccéo.51

Consenso

Avaliar os sinais de infecgdo é a melhor ferramenta que

temos no momento.

Para avaliar eficazmente a presenca de infeccdes em feridas, é crucial
utilizar técnicas que identifiquem com preciséo a contaminagao bacteriana.
A obtencao de tecido e/ou fluido do local da ferida € um método confiavel
para confirmar a presenca de infec¢ao, seja por meio de swabs de tecido,
amostras de secregdo ou amostras de tecido para cultura. Os resultados
dessas amostras podem ser aprimorados com a andlise por PCR. Embora
as culturas tradicionais e a PCR oferecam vantagens especificas, elas
também apresentam limitagdes que podem afetar sua eficacia, dependendo
do tipo de amostra. Compreender esses métodos pode garantir um
tratamento eficaz.

Os métodos de cultura tradicionais oferecem diversas vantagens,
incluindo sua baixa expressividade relativa e sua capacidade de
detectar apenas bactérias viaveis. Em contrapartida, as técnicas de
PCR podem identificar informacdes sobre resisténcia a antibiéticos de
forma oportuna e detectar espécies especificas, como bactérias anaerébias,
auxotréficas ou de dificil cultivo.52

As culturas tradicionais, no entanto, possuem certas limitacdes.
Destacam-se, sobretudo, a incapacidade de detectar espécies

especificas e a necessidade de aproximadamente 48 horas para obter resultados.

Por outro lado, os métodos de PCR também podem apresentar desafios,
incluindo a necessidade de equipamentos dispendiosos e o potencial para
resultados enganosos devido a amplificacdo de bactérias mortas ou
dormentes.52

O grupo de consenso enfatiza que culturas de feridas de rotina néo
devem ser obtidas de todas as feridas. Recomenda-se a realizacéo de
culturas de feridas quando forem observados sinais e sintomas clinicos
de infec¢éo aguda, quando a ferida ndo apresentar sinais de melhora
apesar dos cuidados adequados ou se a ferida apresentar uma aparéncia
incomum.<sup>53</sup> O crescimento bacteriano ocorrera em
praticamente qualquer local devido a presenga de flora normal nao
relacionada a doengas.<sup>53</sup> Feridas superficiais podem facilmente

fornecer resultados de cultura que podem confundir o diagndstico.
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0 médico, pois isso pode resultar no crescimento da flora comensal.53

Por esse motivo, uma amostra de tecido coletada adequadamente,

bidpsia ou curetagem tem maior probabilidade de fornecer resultados relevantes
do que um swab.53 Na maioria dos estudos, a precisdo dos swabs foi de
apenas 50% a 70% em comparagéo com o procedimento de bidpsia ou

coleta de tecido de referéncia.53 A obten¢do de uma amostra de tecido é
crucial quando os sinais e sintomas clinicos de infeccdo se manifestam
(Tabela).44

Os exames de sangue podem fornecer informagdes sobre a
possibilidade de uma infecgao sistémica. Esses exames ndo sé@o conclusivos,
mas podem fornecer informagdes rapidamente. Os exames mais comuns
solicitados para avaliagdo de infecgao incluem contagem de leucécitos, VHS,
PCR e dosagem de vitamina D.

Embora essas ferramentas possam ser Gteis para avaliar infeccdes, o
comité alerta os médicos para nédo confiarem excessivamente nesses testes.
A contagem de leucdcitos investiga o nimero de leucdcitos na corrente
sanguinea, o que ndo € um indicador confiavel de infec¢do.52 Pacientes com
sepse podem apresentar leucocitose ou leucopenia, com estudos constatando

que metade dos pacientes apresentou contagem normal de leuc6citos.54,55

A VHS e a PCR sdo exames comumente solicitados para avaliar
infec¢Bes.56,57 Historicamente, a VHS media a taxa de sedimentacéo de
eritrocitos em um tubo de ensaio em 1 hora; no entanto, os testes modernos
utilizam centrifugas para medir a taxa em 5 minutos.56 A PCR é
sintetizada pelo figado em resposta a citocinas inflamatérias e tem uma

meia-vida curta.56

Assim, a PCR é usada como medida de inflamacéo e pode ser
utilizada para monitorar a inflamacéo ao longo do tempo, pois a
PCR se degrada com a resolucéo da inflamagéo.56 No entanto, embora
sejam muito mais sensiveis do que especificos, tanto a VHS quanto
a PCR mostraram-se testes pouco confiaveis para o diagndstico de
infecgao, e alguns pesquisadores tém defendido o fim do uso
rotineiro desses testes.57

Os niveis de vitamina D tém sido propostos como um biomarcador que
pode ser monitorado para indicar infec¢éo.<sup>58</sup> Epidemiologicamente,
a deficiéncia de vitamina D tem sido associada ao aumento do risco e da
prevaléncia de infecgGes graves e sepse.<sup>58 </sup> Existem estudos que
avaliaram a suplementacgao de vitamina D sem resultados positivos, o que
reforgca a importancia de néo se confiar exclusivamente nos niveis de vitamina
D para diagnosticar uma infecgéo.<sup>58</sup> No entanto, a deficiéncia de
vitamina D pode servir como um indicador potencial da maior suscetibilidade
de um individuo a infecgdes.<sup>58</sup>

Métodos 6pticos de ponto de atendimento podem ser usados para avaliar a
eficacia da limpeza e desbridamento perilesional. Foi demonstrado
gue a fluorescéncia bacteriana pode ser detectada para determinar se
ocorreu uma erradicagdo completa de bactérias em quantidade
superior a 10y UFC/g ap6s o desbridamento ou a limpeza perilesional.y?
Este dispositivo emite luz violeta com comprimento de onda de 405
nm e capta a fluorescéncia emitida por maltiplas bactérias clinicamente
relevantes.y2 Pode ser utilizado para avaliar a eficacia e a completude da
limpeza perilesional e do desbridamento de feridas em consultério e
centro cirlrgico.y?

Tabela. Sinais e sintomas a serem considerados na avaliagdo de uma ferida quanto a infeccao44

Sinais classicos
de umainfeccdo aguda

Sinais sutis
de umainfeccao

Hipergranulagéo Eritema
Granulag&o com sangramento Calor local
Pontes epiteliais e Inchago

formacao de bolsas

Secrecéo purulenta
no tecido de granulagdo aop

Abertura ou aumento da
Aumento do exsudato
ferida

Cicatrizacéo de feridas mais

Dor nova ou crescente
lenta do que o esperado.

Aumento do mau cheiro
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Sintomas de um Sintomas de um

Disseminacdo da infeccao Infeccéo sistémica

Endurecimento prolongado Mal-estar
Linfangite Letargia
Chocalho Perda de apetite

Deiscéncia da ferida com ou Febre

sem lesdes satélites
Sepse grave
Inflamag&o ou eritema
. . . Faléncia de 6rgéos
disseminados a mais de 2 cm da e

borda da ferida
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Melhores praticas para antibioticos sistémicos

Quando houver suspeita de infeccdo em uma ferida, deve-se considerar
uma abordagem cuidadosa para selecionar os antibiéticos apropriados e
reduzir o impacto do tratamento no aumento da resisténcia

antimicrobiana.63 Os sinais e sintomas de infecgdo em feridas estdo
indicados na tabela. ~ **

Consenso

Os antibiéticos sistémicos sdo recomendados apenas
na presenca de sinais de infecgéo sistémica e ndo
devem ser usados rotineiramente como profilaxia contra

infecgcdes ou para infecg@es locais.

CONSIDERAGOES GERAIS PARA
ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

Ao considerar o tratamento para uma infeccao sistémica, o regime
apropriado pode afetar a mortalidade.<sup>63</sup> Um estudo
americano publicado em 2019 relatou que 26% das infec¢bes de pele e
tecidos moles receberam antibiéticos desnecessariamente.<sup>64</
sup> Da mesma forma, um estudo no Pais de Gales descobriu que, de
105 pacientes com feridas cronicas que receberam antibiéticos
sistémicos, em apenas 1 dos 105 casos esse tratamento foi
necessario.<sup>65 </sup> Portanto, é importante determinar

COMO ESCOLHER ANTIBIOTICOS

Ao considerar a selecdo de antibiéticos, o médico deve avaliar os fatores
de risco do paciente que podem aumentar o risco de infecgdo grave, a
gravidade da doenca e a probabilidade de infeccéo por microrganismos
multirresistentes.<sup>60</sup> Os fatores de risco do paciente que
podem afetar a gravidade da infec¢ao incluem infecgdes recentes,
comorbidades, dispositivos implantados e o estado imunolégico.<sup>60
</sup> Fatores de risco do paciente, incluindo alergias e intolerancias a
medicamentos, interagfes medicamentosas com outros medicamentos
de uso continuo e certas comorbidades (por exemplo, insuficiéncia renal,
doenca hepatica, arritmia cardiaca, histérico de aneurisma vascular,
idade avangada), também devem ser considerados ao escolher o
antimicrobiano e a dose mais adequados para cada paciente.

Na experiéncia do painel de consenso, a prescri¢do inicial de
antibiéticos geralmente é feita antes do resultado do exame microbioldgico.
O regime ideal proporciona atividade eficaz contra as bactérias
patogénicas sem agravar as consequéncias causadas pelo uso de agentes
com espectro de agdo desnecessariamente amplo. Essas consequéncias
podem incluir intolerancia a medicamentos, interagdes
medicamentosas e resisténcia antimicrobiana.

Embora néo exista um Gnico regime empirico ideal, o painel de
consenso recomenda considerar os resultados de culturas anteriores do
paciente, avaliar os fatores de risco por tipo de patégeno e revisar o
antibiograma local para auxiliar na selecdo da terapia inicial enquanto
se aguarda o resultado dos testes microbiolégicos.

cuidadosamente quando os antibiéticos sdo apropriados e qual regime deve ser"§&yifigrs. de cultura anteriores

Doses subterapéuticas de antimicrobianos ou antibiéticos podem
permitir a sobrevivéncia microbiana e acelerar adaptacdes genéticas
que conferem resisténcia. Concentragdes inadequadas podem surgir
guando as terapias sistémicas ndo atingem niveis eficazes no local da
infecgao, frequentemente devido a altera¢es farmacodinamicas — como
as que ocorrem ap6s queimaduras — ou comprometimento do suprimento
vascular, comum em pacientes com feridas cronicas. De forma semelhante
aos antibioticos sistémicos, agentes topicos, como produtos de
limpeza ou curativos, podem fornecer concentrages antimicrobianas
abaixo do limiar necessario para a eficacia terapéutica.<sup>63-67</
sup>

A terapia empirica, guiada pelo organismo causador presumido,
pode resultar na sele¢do de um regime antibiético inadequado.
Considerando a prevaléncia de antibiéticos prescritos desnecessariamente,
incluindo um estudo retrospectivo que constatou que quase metade de
todas as infecgdes ndo complicadas de pele e tecidos moles
receberam antibiéticos desnecessarios em ambiente ambulatorial, isso
ressalta a importancia da abordagem “comegcar com inteligéncia e
depois focar”.68,69 Essa abordagem defende o inicio criterioso do
tratamento e o refinamento da terapia antimicrobiana assim que o
patoégeno causador for identificado com preciséo.
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Ao considerar a terapia, 0 médico deve avaliar o patégeno mais
provavel, revisando os resultados de culturas anteriores. Se um

paciente tiver uma ferida cronica (de dificil cicatriza¢éo) que ja tenha sido
avaliada e/ou tratada para infeccdo, os resultados de culturas anteriores
podem fornecer informagdes Uteis sobre a flora da ferida,

particularmente em relagéo a presenca de bactérias resistentes a
medicamentos.70

Fatores de risco por tipo de patégeno

Organismos Gram-positivos, como estafilococos e estreptococos, estdo
entre os patégenos causadores mais prevalentes em infeccdes de
feridas devido a sua presenca ubiqua na flora cutanea.71 Bacilos
Gram-positivos (bacilos), como espécies de Propionibacterium , incluindo
Cutibac-terium acnes e espécies de Corynebacterium , também sao
constituintes da flora normal, podendo se tornar patdgenos oportunistas
em feridas cronicas.72 Existem diversos fatores de risco associados ao
MRSA, incluindo hospitalizagao recente ou exposi¢do a servicos de salde
(por exemplo, unidades de hemodidlise, casas de repouso e instituicdes
de longa permanéncia), uso recente de antibidticos, infeccéo e/ou
colonizacéo prévia por MRSA, feridas abertas e dispositivos invasivos
(por exemplo, implantes ortopédicos, cateteres intravenosos) e

estado de imunocomprometimento (por exemplo, uso de corticosteroides,
infeccéo pelo HIV).73
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Os fatores de risco associados & Pseudomonas e outras infecgdes por gram-

negativos resistentes incluem hospitalizagéo recente, uso recente de antibiéticos,

estado de imunocomprometimento e diabetes.74-76

Os fatores de risco para infecgdes anaeroébicas incluem diabetes, doenca
vascular periférica, malignidade, imunodeficiéncia, trauma penetrante, infeccéo de

tecidos profundos e presenca de tecido desvitalizado, isquémico ou necrético.77

Antibiograma local: Na

auséncia de dados de cultura especificos do paciente no momento da prescricdo
empirica de antibiéticos, o painel de consenso recomenda a revisao do
antibiograma local para verificar a prevaléncia de patégenos resistentes a
medicamentos, como 0 MRSA, na comunidade local, a fim de auxiliar na

selecéo do antibidtico.

Gravidade clinica da infeccédo: A terapia

enteral € apropriada na maioria dos pacientes com infeccées leves a
moderadas tratados em regime ambulatorial; no entanto, em pacientes com
infeccdes moderadas a graves que requerem avaliagdo e tratamento hospitalar,

a terapia antimicrobiana inicial costuma ser parenteral.

Assim que os resultados da cultura forem recebidos.

Assim que os resultados da cultura estiverem disponiveis, a otimizacéo do regime
terapéutico é fundamental. A terapia guiada pela cultura deve fornecer o agente
mais eficaz, com o espectro de acdo mais restrito e o menor perfil de

toxicidade. Quando um antibiético oral bem estudado se mostra ativo e o paciente
consegue absorvé-lo e tolera-lo, a antibioticoterapia oral pode ser considerada

uma alternativa & administragéo intravenosa de antibiéticos.78

Consenso

A selecéo empirica de antibidticos considera inimeros fatores do
hospedeiro e do patégeno. Culturas prévias e antibiogramas
locais podem indicar a necessidade de cobertura para
patégenos resistentes a antimicrobianos enquanto se

aguardam dados de cultura atualizados. A troca para um

agente de espectro restrito, direcionado pela cultura, ap6s o

recebimento dos resultados da cultura, € uma pratica clinica recomendada.

DURAGAO DA TERAPIA

Geralmente, recomenda-se o uso de antibidticos sistémicos por 1 a 2 semanas
para o tratamento de infec¢6es comuns, mas nem sempre é necessario o uso
prolongado de antibiéticos, e o uso inadequado pode levar ao aumento da
resisténcia antimicrobiana.<sup>60</sup> Recomenda-se a implementacéo de

estratégias para reduzir a antibioticoterapia & menor duracgéo eficaz.<sup>79 </

sup> Isso ajuda a reduzir a exposicao excessiva a antibiéticos e o desenvolvimento

de resisténcia antimicrobiana.<sup>79</sup> Os profissionais de salde devem

consultar as diretrizes de sua organizacéo sobre o uso racional de

Diversos fatores contribuem para determinar a duracéo ideal da terapia
antimicrobiana. A gravidade da infeccéo e a resposta ao tratamento, as estruturas
anatdmicas envolvidas, a abordagem cirlrgica adotada, o grau de controle da
fonte da infeccéo e a estratégia de cobertura definitiva séo todos fatores
importantes.

Infecgdes leves a moderadas que afetam principalmente a pele superficial e as
estruturas de tecidos moles, e que respondem rapidamente a terapia antimicrobiana,
podem ser tratadas com sucesso em 7 a 14 dias.80 Se estruturas de tecidos moles
mais profundas estiverem envolvidas ou se houver resposta lenta ou incompleta em
14 dias de terapia antimicrobiana apropriada, uma duracgéo intermediaria de 21 a 28

dias pode ser indicada.80

Quando a osteomielite complica uma infeccéo de ferida, a duragéo padréo da
terapia antimicrobiana tem sido tradicionalmente de 6 semanas; no entanto, esse
periodo pode ser reduzido quando uma intervencao cirdrgica agressiva €
realizada.<sup>81,82</sup> Por exemplo, para osteomielite do pé diabético que foi
submetida a desbridamento completo, mas néo & amputagéo, o tratamento com
antimicrobianos por 3 semanas mostrou-se néo inferior as 6 semanas
tradicionais.<sup>81,82</sup> Quando a resseccdo completa (amputacéo) do
osso infectado € concluida, a duragéo padréo da terapia antimicrobiana é de 2 a
5 dias.<sup>83</sup> Ha outros ensaios clinicos randomizados em andamento
buscando otimizar o manejo de antibi6ticos em infec¢des do pé diabético.<sup>84</

sup>

Outro exemplo de como o manejo cirtirgico influencia a duragéo da terapia
antimicrobiana é o tratamento de lesdes por pressdo sacral complicadas por
osteomielite pélvica.85 Em pacientes com osteomielite pélvica submetidos a
desbridamento cirlrgico e reconstrugéo com retalho, a duracdo padréo atualmente
aceita da terapia antimicrobiana é de 6 semanas; no entanto, em pacientes que
nao podem ser submetidos a desbridamento e cobertura, a terapia

antimicrobiana prolongada néo se mostrou benéfica.85

E importante notar que o tratamento cirdrgico n&o afetou a duragéo da terapia
antimicrobiana.85

Uma Ultima consideragéo é a presenca de material cirdrgico ou estranho
retido (por exemplo, préteses articulares, dispositivos de fixagao, enxertos
vasculares) que possa complicar uma infeccéo da ferida.
Nesses casos, a terapia antimicrobiana supressiva é frequentemente
considerada; no entanto, ndo existe uma duragdo de supresséo universalmente

aceita ou baseada em evidéncias.86

Consenso

A duragao da terapia antimicrobiana é uma deciséo complexa

baseada em inimeros fatores. A consulta com equipes cirlrgicas e
especialistas em doencas infecciosas deve ser considerada, especialmente
na presenca de osteomielite, material de sintese retido e/ou terapia

parenteral prolongada.

antimicrobianos para obter estratégias e recomendacdes sobre a reducdo da duracdo da terapia (Figura).<sup>79</sup>
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Figura. Elementos da gestdo antimicrobiana.

Antimicrobianos topicos e alternativas aos antibioticos

CURATIVOS ANTIMICROBIANOS

Os curativos antimicrobianos representam uma opgéo promissora para o
tratamento de infec¢des.87 A escolha do curativo, no entanto, depende do

tipo de ferida, da sua localizag&o e condigédo, da carga microbiana e do custo.87
Existem muitos curativos disponiveis comercialmente que contém antimicrobianos

de amplo espectro.

Os curativos antimicrobianos séo frequentemente utilizados em feridas.
Na prética clinica, séo utilizadas técnicas para o manejo de feridas infectadas
ou com maior risco de infeccdo. Curativos a base de prata séo reconhecidos
por sua eficacia contra uma ampla gama de bactérias e sdo comumente
utilizados em feridas infectadas. Curativos a base de iodo sé&o apropriados
para feridas caracterizadas por alta carga bacteriana, facilitando a reducéo
da infeccé@o e promovendo o processo de cicatrizagdo. Curativos a base
de mel possuem propriedades antibacterianas naturais, ajudam a manter
um ambiente Umido na ferida e auxiliam no desbridamento do tecido
necrético. Curativos contendo PHMB oferecem ampla cobertura antimicrobiana
e séo tipicamente indicados para feridas colonizadas ou infectadas. Curativos
com azul de metileno e violeta de genciana demonstraram eficacia particular
contra biofilmes e bactérias gram-positivas, tornando-os Uteis para o manejo
de feridas cronicas. Além disso, curativos impregnados com antibiéticos, que
podem incluir agentes como mupirocina ou neomicina, séo utilizados para o

tratamento de infec¢des localizadas.<sup>87</sup>
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Uma variedade de agentes esta disponivel para combater a reformacéo
do biofilme ou eliminar as células microbianas remanescentes apds a limpeza e
o desbridamento.87 Os antimicrobianos tépicos podem reduzir a infecgao
em uma ferida; no entanto, geralmente ndo sé@o potentes o suficiente para
eliminar completamente uma infecgéo.43 Portanto, € importante continuar
praticando uma boa higiene da ferida, incluindo limpeza e desbridamento, ao

usar curativos antimicrobianos.

O conhecimento da relacéo entre o tempo de exposi¢ao e 0 mecanismo
de acéo desses agentes é importante para o sucesso do seu uso na pratica
clinica. Ao selecionar um curativo, os riscos associados também devem ser
considerados.
Por exemplo, curativos a base de iodo podem ser menos citotdxicos do que
curativos a base de prata; no entanto, os primeiros podem apresentar o risco de
absorgéo sistémica de iodo.87 Curativos a base de prata possuem atividade
bactericida de amplo espectro.87 Curativos de prata podem inibir a atividade
dos fibroblastos do hospedeiro e devem ser usados com cautela.87 Além disso,
ha relatos de bactérias que desenvolvem resisténcia a prata como
antimicrobiano.88 Isso ressalta a importancia da higiene e limpeza cuidadosas,
e que o uso exclusivo de produtos antimicrobianos deve ser evitado sempre que
possivel. Em ultima andlise, grande parte das evidéncias sobre curativos
antimicrobianos tépicos & in vitro, e mais estudos sdo necessarios para confirmar

sua eficacia e seguranca na pratica.89

A FDA reconheceu recentemente o risco de resisténcia antimicrobiana

(RAM) para diversos produtos de limpeza e curativos de feridas.90 A

proposta de atualizagéo da norma categoriza os antimicrobianos com base em seu nivel.
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de risco de resisténcia antimicrobiana (RAM). Para antibiéticos com alto nivel de
preocupacéo com RAM, como polimixina B, sulfadiazina de prata e bacitracina,
o FDA classifica os produtos que contém esses ingredientes como classe 111.90
O FDA classifica os produtos que contém antibiéticos com nivel médio de
preocupacdo com RAM, incluindo prata, zinco, cobre, clorexidina e cloreto de
benzalcdnio, como classe 11.90 O FDA classifica os produtos que contém
antimicrobianos com baixo nivel de preocupacdo com RAM, como parabenos,

acido hipocloroso, peréxido, PHMB e iodo, como classe 1.90

TERAPIAS ANTIMICROBIANAS ALTERNATIVAS

Terapia tépica com oxigénio

A terapia tépica com oxigénio pode ser usada eficazmente em feridas

cronicas e Ulceras para aumentar o fluxo de oxigénio e promover a cicatrizagcdo
do tecido.91,92 A terapia tépica com oxigénio funciona administrando oxigénio
a superficie da ferida, promovendo o metabolismo e a cicatrizagdo.91 Além de
promover a cicatrizagéo, a terapia topica com oxigénio pode aumentar a
eficacia antimicrobiana.93

Os biofilmes bacterianos apresentam baixos niveis de oxigénio no
centro e atividade metabodlica limitada.93 Essa é uma das razées

pelas quais os antimicrobianos séo menos eficazes contra biofilmes,
pois as bactérias ndo séo ativas na absorgao de antimicrobianos e
requerem os alvos metabolicos de muitos deles.93 Ao fornecer oxigénio
tépico, o metabolismo bacteriano é aumentado dentro dos biofilmes,
resultando em maior eficacia dos antibiéticos.93 A terapia topica com
oxigénio é recomendada como adjuvante ao tratamento padréo

quando uma ferida de dificil cicatrizacéo apresenta reducao de

tamanho inferior a 40% a 50% em um periodo de 1 més.92,94,95

Terapia com oxigénio hiperbarico

A oxigenoterapia hiperbérica (OHB) € um tratamento de suporte para
infecgdes de feridas que funciona fornecendo altas concentragoes de
oxigénio sob pressédo atmosférica aumentada.<sup>96</sup> A OHB
aumenta a disponibilidade de oxigénio em tecidos de feridas hipdxicas,
promovendo melhor atividade das células imunoldgicas, reduzindo a inflamagéao
e apoiando o processo de cicatrizago.<sup>96</sup> A terapia tem
demonstrado efeitos benéficos, particularmente em feridas isquémicas,
infectadas ou de dificil cicatrizacéo, frequentemente melhorando a eficacia
dos antibiéticos e promovendo o reparo tecidual.<sup>96</sup> A OHB é
especialmente Util em casos nos quais os tratamentos padréo isoladamente

séo insuficientes, oferecendo um valioso adjuvante no manejo de infecges
complexas de feridas.<sup>96</sup>

Suplementacéo de 6xido nitrico
A terapia com NO ¢é eficaz na regulagdo da inflamacéo e na erradicagdo de
infecgdes bacterianas em feridas.92,97 O NO atua para erradicar bactérias,
promover a vasodilatag@o para auxiliar no recrutamento de células imunes,
regular citocinas para promover a inflamacéo e afetar a homeostase
vascular para regular a cicatrizagdo.97

Estudos recentes que investigam os efeitos de um ANF em um ex
O modelo dérmico suino in vivo apresentou resultados antimicrobianos

promissores.98 No estudo de prevengdo, uma Unica exposi¢ao

woundsresearch.com

A exposicéo de 5 minutos ao ANF preveniu eficazmente o crescimento do
biofilme, alcangando redugées que variam de 4,5-log10 a 8,6-log10.
entre 6 patégenos testados.98 Além disso, no estudo de erradicacé@o, uma
exposicéo de 5 minutos ao ANF resultou em uma redugéo de biofilmes maduros,
com diminui¢des entre 1,2-log10 e 2,5-
log10 entre os mesmos 6 patégenos.98

A terapia com NO funciona expondo diretamente a ferida ao NO gasoso
ou utilizando nitrito acidificado ou doadores de NO aplicados na ferida para gerar
NO no leito da ferida.97 Alternativamente, o NO pode ser gerado por varias
células através da converséo de L-arginina em L-citrulina pelas enzimas 6xido
nitrico sintase.97 A suplementagéo com L-arginina — seja por aplicagao
direta no leito da ferida ou por ingestao alimentar — demonstrou ser eficaz na

melhora da cicatrizacéo de feridas.97

Prebidticos, probidticos e pos-bidticos

Prebidticos e probiéticos podem ser benéficos na cicatrizacéo de feridas e na

prevencao de infecgdes.<sup>99</sup> Probidticos sdo suplementos que

contém microrganismos vivos, enquanto prebiéticos sdo suplementos alimentares

gque promovem o crescimento da microbiota.<sup>100</sup> Tanto probiéticos

quanto prebiéticos demonstraram auxiliar na cicatrizacéo de feridas que sao

frequentemente complicadas por infec¢des microbianas.<sup>99</sup>
Embora a pesquisa esteja em andamento, as evidéncias atuais

sugerem que os prebiéticos podem potencialmente ajudar a reduzir a

infeccdo em feridas, promovendo o crescimento de bactérias benéficas

(probidticos) no local da ferida, que entdo competem com os patégenos

nocivos e apoiam o processo de cicatrizacdo; no entanto, a maioria das

pesquisas se concentra na aplicacéo direta de probiéticos em curativos,

em vez do uso exclusivo de prebidticos aplicados topicamente.99,101

Os pos-bidticos, ou probiéticos inativados, sdo compostos gerados por
bactérias vivas ou liberados por bactérias lisadas.<sup>102</sup> Os pés-
biéticos demonstraram possuir diversas propriedades bioldgicas,
incluindo efeitos imunomoduladores, anti-inflamatérios, antimicrobianos
e angiogénicos.<sup>102</sup> Os p6s-bidticos mostraram-se eficazes

na cicatrizacéo de feridas, tanto por via oral quanto por aplicacéo direta na

ferida. <sup>89,102</sup> Ha necessidade de mais dados clinicos sobre a
eficacia dos pés-bidticos. No entanto, existe um potencial promissor para os

pés-bidticos como agentes terapéuticos. <sup>89,102</sup>

plasma atmosférico frio
O plasma atmosférico frio € uma forma de gés ionizado com alta concentragao
JH20 +, ©

elétrons), substancias quimicas reativas (incluindo espécies reativas

de particulas carregadas (incluindo OH-).

de nitrogénio e espécies reativas de oxigénio) e fétons UV (incluindo
UV-B e UV-C).1y3 Essas particulas possuem propriedades antibiéticas,
e o plasma atmosférico frio demonstrou reduzir bactérias gram-positivas
e gram-negativas, incluindo espécies anaerobicas e aerobicas.y? O
plasma atmosférico frio também demonstrou promover a cicatrizagao
de feridas quando aplicado a uma ferida, incluindo a promogéo da
angiogénese, remodelagao tecidual e producéo de fatores de
crescimento.y3
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Apesar dos efeitos promissores do plasma atmosférico frio, o comité
reconhece que essa terapia tem disponibilidade limitada nos Estados
Unidos. Até que a disponibilidade seja resolvida, o plasma atmosférico
frio permanece promissor, principalmente pelo seu potencial terapéutico
futuro.

Acidos graxos
Os &cidos graxos sdo compostos organicos cujas propriedades

Infec¢des no local da cirurgia apés cirurgia vascular e em individuos
submetidos a cesariana podem levar a uma redugéo no uso de
antibiéticos.111-113 Evidéncias publicadas também sugerem que
curativos revestidos com DACC tém beneficios potenciais na

prevencéo de infecgOes e na cicatrizagao de feridas.110,114,115
Revis6es sistematicas concluiram que os curativos revestidos com

DACC séo uma abordagem promissora para o tratamento de feridas, mas
também destacam a necessidade de ensaios clinicos randomizados mais

antibacterianas foram experimentadas pela primeira vez por Robert Koch em 1881.16Bustos para determinar conclusivamente a eficacia dos curativos

Na forma de sal, os acidos graxos formam sabdes, que possuem propriedades
surfactantes conhecidas.<sup>104</sup> Os &cidos graxos como
antibacterianos n&o tém sido muito utilizados desde a descoberta dos
antibiéticos.<sup>104 </sup> No entanto, em vista do aumento da resisténcia
aos antibiéticos, eles tém recebido mais atencéo.<sup>104</sup> Os acidos
graxos saturados, incluindo o &cido laurico, demonstraram propriedades
antibacterianas ao romper a membrana bacteriana e induzir a producéo de
espécies reativas de oxigénio.<sup>105</sup> Os &cidos graxos
insaturados também possuem propriedades antibacterianas e demonstraram
reduzir a carga bacteriana, causar a regulagao negativa de genes de formacéo
de biofilme em bactérias e reduzir a espessura do biofilme.<sup>105</sup>
Diversos ensaios clinicos investigaram o uso da pele de peixe.
Enxertos com acidos graxos 6mega-3 para cicatrizagéo de feridas, com
aumentos significativos na cicatrizagéo demonstrados em varios tipos de
feridas.106 No geral, mais estudos clinicos sdo necessarios para investigar
os beneficios dos &cidos graxos para a cicatrizagdo de feridas e o tratamento
de infecgOes de feridas antes do uso clinico generalizado.106

Agentes quelantes ,

ou seja, quelantes de metais, demonstram propriedades antibacterianas ao
sequestrar metais essenciais das bactérias.<sup>107</sup> Os metais

sdo cruciais para todas as formas de vida, e os patégenos bacterianos
precisam obté-los de seus hospedeiros.<sup>108</sup> O sequestro de
metais é utilizado pelo sistema imunolégico para impedir a sobrevivéncia
bacteriana, e esse processo pode ser aproveitado na medicina para tratar
infecgdes.<sup>108</sup> Antibidticos, incluindo fluoroquinolonas e
tetraciclinas, possuem potentes propriedades quelantes de metais, essenciais
para sua atividade antibacteriana.<sup>107</sup> A nitroxolina € um
antibiético que depende exclusivamente de sua capacidade de quelagéo para
exercer propriedades antimicrobianas.<sup>107</sup> O EDTA é um
quelante de metais sintético disponivel comercialmente.<sup>92</sup> O
EDTA é antimicrobiano por meio de sua atividade quelante e tem sido
incorporado em curativos.<sup>92</sup> A pesquisa e a descoberta
continuas de agentes quelantes expandirdo o arsenal antimicrobiano atual

para ajudar a combater a resisténcia a antibioticos.<sup>107</sup>

Curativos para feridas revestidos com cloreto de dialquilcarbamoila

Os curativos revestidos com DACC oferecem uma abordagem sem liberar
agentes ativos, ligando-se fisicamente e sequestrando microrganismos,
reduzindo assim a carga bacteriana da ferida sem contribuir para o
desenvolvimento de resisténcia.<sup>109</sup> Estudos recentes
demonstraram que os curativos revestidos com DACC podem se ligar
eficazmente a varios patégenos, incluindo cepas resistentes a

revestidos com DACC na melhoria dos resultados clinicos para feridas de
dificil cicatrizagdo.116,117

Consenso

Essas terapias antimicrobianas alternativas sao potenciais
complementos para o tratamento de feridas e o controle

de infec¢des, mas nem sempre séo alternativas aos
antibiéticos.

Gestao de Antimicrobianos

A gestdo antimicrobiana refere-se a um conjunto de estratégias

coordenadas destinadas a otimizar o uso de agentes antimicrobianos por meio
da selecd@o baseada em evidéncias do regime medicamentoso mais
apropriado.118 Em termos praticos, envolve garantir o antibiético certo,

para o paciente certo, no momento certo, na dose certa e pela via certa —
minimizando os danos tanto ao paciente atual quanto as populagées futuras.119

Programas de gestéo de antimicrobianos (AMS) bem
estruturados fornecem recomendacdes claras e baseadas em evidéncias
sobre a selecéo, dosagem, via de administracdo e duracao da terapia
com antibiéticos. Esses programas devem ser parte integrante de todas
as instituicdes de salde, incluindo centros de tratamento de feridas.
Evidéncias de revisdes sistematicas e meta-analises demonstram que a
implementacdo do AMS esta associada a reducéo do consumo de
antimicrobianos, diminuicéo da resisténcia antimicrobiana (RAM), melhores
resultados clinicos, menor tempo de internagdo hospitalar, menores taxas
de infeccéo e reducéo dos custos com salde.<sup>120</sup>

Além disso, o estabelecimento de objetivos globais para o gerenciamento
de antimicrobianos é fundamental para alcancar progressos significativos na
luta contra a resisténcia antimicrobiana. A OMS desenvolveu orientacbes
praticas sobre intervenc¢des de gerenciamento, que incluem educacéo de
médicos e pacientes, diretrizes de prescri¢do, processos de aprovagéo,
mecanismos de auditoria e estratégias de mensuragéo de resultados para
apoiar o sucesso do programa.121

As consideragdes clinicas recomendadas para o AMS incluem

Evitar antibiéticos quando n&o indicados.122 As infec¢des de feridas devem

antibiéticos.<sup>110</sup> Evidéncias clinicas indicam uma reducéo na necessidade diegist@slas clinicamente, e as feridas colonizadas e n&o infectadas
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Feridas ndo devem ser tratadas com antibiéticos sistémicos.122

Além disso, um regime apropriado deve ser prescrito para reduzir a
probabilidade de resisténcia; isso inclui o uso do espectro mais restrito para as
bactérias presentes, adaptado aos resultados da cultura.<sup>122</sup> Para

evitar a exposigdo excessiva a antibiéticos sistémicos, o profissional de satde

deve considerar a transicdo para uma terapia topica o mais breve possivel.<sup>122</

sup> Por fim, o profissional deve utilizar agentes com os menores riscos e

efeitos adversos associados para evitar o aumento da resisténcia.<sup>122</
sup>

Consenso

O uso racional de antimicrobianos no tratamento de feridas envolve
a utilizacéo de antibiéticos apenas quando clinicamente
indicados, a adequacéo da terapia aos resultados da cultura, a limitacéo

da duracao do tratamento e a selecéo de tratamentos com
risco minimo de resisténcia e efeitos adversos.

Terapias emergentes e direcoes futuras

Consenso

Esses avangos ressaltam a importancia da colaboracéo multidisciplinar,
da pesquisa continua e das abordagens centradas no paciente para
aprimorar o tratamento de feridas e o controle de infecgdes. Ao

adotar essas inovagoes, o painel espera que os profissionais de salde
melhorem a qualidade geral do atendimento a pacientes com feridas

cronicas.

Os tratamentos e terapias continuam a ser aprimorados para auxiliar na
cicatrizacéo de feridas cronicas e reduzir infeccées nessas feridas.
Por exemplo, melhorias no diagndstico e na extenséo da infeccéo podem
permitir uma remoc&o mais completa do biofilme na primeira limpeza da
ferida, prevenindo o crescimento e a disseminacéo da infeccédo.43 Os testes
de PCR podem detectar a presenca de bactérias e genes de resisténcia a
antibiéticos, mas melhorias nessa tecnologia poderiam expandir essa
capacidade.43

Métodos aprimorados de administrag&o de antimicrobianos podem
permitir uma penetracdo mais eficiente através de biofilmes ja
estabelecidos.43 Tecnologias que melhoram a administracédo podem resultar
em uma reducdo da dose necesséaria para tratar a infecgdo, ajudando a diminuir

as taxas de resisténcia e a citotoxicidade do medicamento.43

Curativos inteligentes que monitoram alteraces nos niveis de oxigénio, pH
ou temperatura podem funcionar em conjunto com a telemedicina para reduzir as
consultas médicas e as trocas desnecessarias de curativos.43 Com a devida

orientacao, os pacientes podem usar curativos inteligentes para monitorar suas
feridas em busca de infecgdes ou outros problemas, identificando-os antes da

préxima consulta.43

Cada paciente tem necessidades e experiéncias Unicas. Levando isso em consideragéo...
A consideragéo dos fatores socioeconémicos, culturais e educacionais de
cada paciente, bem como de sua raga ou etnia, e a criagdo de um plano de
tratamento especifico podem ajudar a melhorar a adeséo ao tratamento,

reduzir o risco de infeccdo e melhorar os resultados da cicatrizagéo.43

woundsresearch.com

Foi demonstrado que codgulos sanguineos autélogos melhoram a
cicatrizacéao de feridas.123 Eles atuam fornecendo um arcabougo que imita a
matriz extracelular, promovendo a cicatrizagdo e as interagdes celulares.123
Além disso, os codgulos sanguineos autélogos fornecem leucécitos, como
mondcitos indiferenciados, macréfagos diferenciados e neutréfilos, que promovem
a eliminacéo bacteriana e a cicatrizacéo de feridas.124,125 Essa tecnologia pode
ser usada na Medicina Tradicional Asiatica (MTA) como uma forma natural de
englobar e combater microrganismos.

A terapia com plasma rico em plaquetas também pode melhorar a
cicatrizacéao de feridas e envolve o uso de plasma sanguineo que fornece fatores
de crescimento, citocinas e plaquetas a ferida para promover a
revascularizagéo.126 Ao melhorar a cicatrizacéo, o risco de infec¢do pode ser
diminuido, juntamente com a dependéncia de antimicrobianos.

Outros sistemas inovadores incluem a Terapia de Pressdo Negativa
(TPN), que pode promover a cicatrizacao de feridas de dificil tratamento.127 A
TPN demonstrou melhorar a cicatrizacéo, reduzir as taxas de infeccéo e a
necessidade de antibi6ticos.128-130 Ao remover o exsudato e as bactérias,
melhorar o fluxo sanguineo e estimular a formagéo de tecido de granulagéo, a
TPN supera os curativos tradicionais em resultados como menos complicagoes e
menor tempo de internagao hospitalar.130 No geral, a TPN oferece uma
alternativa benéfica as abordagens convencionais de tratamento de feridas,
reduzindo a necessidade de antimicrobianos e promovendo a manutengéo da
saude.128-130

O uso de bacteriéfagos esta “no horizonte”.131 Bacteri6fagos-

A terapia com bacteriéfagos € promissora por visar apenas as bactérias sem
prejudicar o tecido em cicatrizag&o.131 No entanto, os bacteriéfagos sédo
especificos para cepas bacterianas, o que dificulta a ampla aplicabilidade do
tratamento com bacteriéfagos.131 A medida que a pesquisa sobre bacteriéfagos

avanca, a aplicabilidade do tratamento com bacteriéfagos aumenta.131

A |A desempenha um papel cada vez mais influente na medicina moderna.132
Especificamente, a IA tem sido usada para aumentar a eficiéncia do tratamento
de feridas, incluindo a avaliacéo de feridas e a previséo dos tempos de
cicatrizagd0.132 A medida que a IA continua a melhorar em todas as areas da
vida, seu uso na medicina se tornaré cada vez mais comum e seus efeitos

mais abrangentes.132
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Declaracéao final

Com o surgimento continuo de patégenos resistentes a antibiéticos, é essencial adotar estratégias eficazes para o tratamento e manejo de feridas.

Este documento de consenso descreve métodos comprovados, concebidos ndo apenas para minimizar a dependéncia de antibiéticos, mas também

para ressaltar o papel crucial do manejo antimicrobiano (MA) no combate a crescente ameaga da resisténcia antimicrobiana (RAM). Para lidar

eficazmente com a carga bacteriana e a formacéo de biofilme em feridas complexas de dificil cicatrizacéo, é necesséaria uma abordagem abrangente.

Essa abordagem inclui limpeza completa da ferida, desbridamento cirdrgico especializado e aplicagéo criteriosa de agentes antimicrobianos. Em

conjunto, essas praticas promovero a cicatrizacéo e ajudaréo a prevenir a rebldténcia.
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