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una revision sistemdtica

Resumo

Objetivou-se analisar a efetividade de polihexametileno-biguanida na carga microbiana e na incidéncia de
infeccdo em pacientes com feridas. Revisdo sistematica conforme recomendacgdes do Joanna Briggs Institute
e do checklist Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses. Incluiram-se estudos
realizados em feridas agudas ou crénicas que utilizaram polihexametileno-biguanida entre 0,04% e 0,5%.
Utilizaram-se ferramentas de analise do risco de viés e sistema Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation para mensurar qualidade da evidéncia. Sete estudos (trés coortes, trés ensaios
clinicos randomizados e um ensaio antes e depois) foram incluidos. O risco de viés foi baixo nos ensaios
clinicos e moderado nas coortes. A qualidade da evidéncia foi moderada para carga microbiana e muito
baixa para infecgdo. Polihexametileno-biguanida foi efetivo na redugdo da carga microbiana (p < 0,001) e na
incidéncia de infecgdo (p < 0,001) em feridas agudas. Recomenda-se o uso de polihexametileno-biguanida
para reduzir carga microbiana e infec¢Ges em feridas agudas. A heterogeneidade das intervengdes e dos
métodos de mensuragdo reforga a necessidade de novos estudos. O uso de polihexametileno-biguanida é
uma estratégia efetiva para controle da carga microbiana em feridas agudas, o que respalda a tomada de
decisdo clinica.

Descritores: Cicatrizagdo; Enfermagem; Ferimentos e Lesdes; Infecgdo da Ferida; Revisdo Sistematica.
Abstract

The aim was to analyze the effectiveness of polyhexamethylene biguanide regarding microbial load and
infection incidence in patients with wounds. A systematic review was conducted following the
recommendations of the Joanna Briggs Institute and the PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses) checklist. Studies involving acute or chronic wounds treated with
polyhexamethylene biguanide at concentrations between 0.04% and 0.5% were included. Risk-of-bias
assessment tools and the GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)
system were used to evaluate the quality of the evidence. Seven studies (three cohort studies, three
randomized clinical trials, and one before-and-after study) were included. The risk of bias was low in the
clinical trials and moderate in the cohort studies. The quality of evidence was moderate for microbial load
and very low for infection. Polyhexamethylene biguanide was effective in reducing microbial load (p <0.001)
and infection incidence (p < 0.001) in acute wounds. The use of polyhexamethylene biguanide is
recommended to reduce microbial load and infections in acute wounds. The heterogeneity of interventions
and measurement methods highlights the need for further studies. The use of polyhexamethylene biguanide
is an effective strategy for controlling microbial load in acute wounds, supporting clinical decision-making.

Descriptors: Wound Healing; Nursing; Wounds and Injuries; Wound Infection; Systematic Review.
Resumén

El objetivo fue analizar la efectividad de la polihexametileno biguanida en la carga microbiana y la incidencia
de infeccién en pacientes con heridas. Se realizd una revision sistematica de acuerdo con las
recomendaciones del Instituto Joanna Briggs y la lista de verificacion PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses). Se incluyeron estudios realizados en heridas agudas o crénicas que
utilizaron polihexametileno biguanida entre 0,04% y 0,5%. Se utilizaron herramientas de analisis de riesgo
de sesgoy el sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) para
medir la calidad de la evidencia. Se incluyeron siete estudios (tres cohortes, tres ensayos clinicos
aleatorizados y un ensayo antes y después). El riesgo de sesgo fue bajo en los ensayos clinicos y moderado
en las cohortes. La calidad de la evidencia fue moderada para la carga microbiana y muy baja para la
infeccion. La polihexametileno biguanida fue efectiva para reducir la carga microbiana (p < 0,001) y la
incidencia de infeccidn (p < 0,001) en heridas agudas. Se recomienda el uso de polihexametileno biguanida
para reducir la carga microbiana y las infecciones en heridas agudas. La heterogeneidad de las
intervenciones y los métodos de medicion subraya la necesidad de realizar mas estudios. El uso de
polihexametileno biguanida constituye una estrategia eficaz para controlar la carga microbiana en heridas
agudas, lo que respalda la toma de decisiones clinicas.

Descriptores: Cicatrizacién de Heridas; Enfermeria; Heridas y Lesiones; Infeccién de Heridas; Revision
Sistematica.
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Introdugao

As feridas s3o danos a superficie da pele! e podem ser
classificadas em agudas ou crdnicas®. Isto é, s3o agudas
aquelas que passam pelas etapas de cicatrizacdo de forma
oportuna, enquanto sdo consideradas cronicas as lesdes que
demoram mais de doze semanas para cicatrizacdo?®?3.

Um dos principais fatores responsdveis pela
cronificacdo de uma les3o é a ocorréncia de infec¢do?*, que
leva a um prolongamento da fase inflamatéria da
cicatrizag¢do e, comumente, estd relacionada a presenga de
biofilmes nas feridas, definidos como comunidades
polimicrobianas complexas associadas a uma matriz
polissacaridea que protege os microrganismos contra a
resposta imune do hospedeiro e contra moléculas de
antimicrobianos e antissépticos'2. Por isso, avaliar e tratar
infeccOes é um dos principios para melhoria dos resultados
em salde de pacientes com feridas®. Diferentes principios
ativos e tratamentos tém sido utilizados, como coberturas
com compostos antimicrobianos e antissépticos, tais como:
prata, iodo, clorexidina, azul de metileno e
polihexametileno-biguanida (PHMB)*.

O PHMB é um antisséptico que foi sintetizado pela
primeira vez na década de 1950 e que se liga a grupos
fosfolipidicos carregados negativamente na parede celular
bacteriana, afetando a proximidade e o funcionamento de
diferentes componentes dessa estrutura (lipideos,
proteinas, enzimas, receptores etc), levando ao aumento da
permeabilidade e ruptura da parede celular, e,
consequentemente, 8 morte dos microrganismos expostos®.
Comercialmente, esta disponivel na forma liquida, em gel ou
placas, em preparagdes combinadas com diferentes
solucdes e veiculos e concentragdes que variam entre 0,02%
e 0,5%°°. Apesar da eficicia do PHMB relatada em pesquisas
in vitro e in vivo com microrganismos prevalentes em
feridas®®, pesquisas preliminares na International
Prospective Register of Ongoing Systematic Reviews
(PROSPERO), no Banco de Dados Cochrane de Revisdes
Sistemdticas e na Sintese de Evidéncias do Joanna Briggs
Institute (JBl) ndo recuperaram revisdes sistematicas atuais
ou em andamento sobre o efeito do PHMB na carga
microbiana ou na incidéncia de infecgGes em feridas, o que
justifica a realizacdo de investigacdes acerca dessa tematica.
Dessa forma, esse estudo teve como objetivo analisar a
efetividade de polihexametileno-biguanida (PHMB) na carga
microbiana e na incidéncia de infec¢do em pacientes com
feridas.

Metodologia
Tipo de Estudo

Trata-se de uma revisdo sistemdtica da literatura,
conduzida de acordo com a metodologia do JBI° e para a
construcdo do relato seguiu as recomendacdes do Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
PRISMA Checklist’®. O registro na plataforma PROSPERO foi
realizado sob o nimero CRD42022226093.

Estratégias de Busca
A pergunta de pesquisa foi: “Qual é a efetividade de
polihexametileno-biguanida (PHMB) quando comparada a
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solugBes na redugdo da carga microbiana de feridas?”. Para
elaboragdo desta, utilizou-se o acrénimo PICO® (Populagdo —
Intervengdo — Comparador — Desfecho, do inglés
“outcome”), no qual: a populagdo foi composta por
individuos com feridas; a intervengao foi o uso de PHMB; o
comparador foi uso de solugGes; e o desfecho foi a avaliagdo
da carga microbiana.

A construgdo das estratégias de busca foi realizada
por uma bibliotecdria, especialista em informagao cientifica
e tecnolégica em salde. Foram utilizados termos
controlados, com base nos Descritores em Ciéncias da Satude
(DeCS) e no Medical Subject Headings (MESH), bem como
termos ndo-controlados. O processo de busca foi realizado
em duas etapas.

Inicialmente, foi realizado um teste piloto que incluiu
uma pesquisa limitada nas bases de dados: Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) via
Portal da Biblioteca Virtual em Saude (BVS); Bases de Dados
de Enfermagem (BDENF) via Portal da Biblioteca Virtual em
Saude (BVS); Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online (MEDLINE) via US National Library of Medicine
(PubMed); e Excerpta Médica dataBASE (Embase) via Portal
de Periddicos da Coordenagao de Aperfeicoamento de
Pessoal de Nivel Superior (CAPES) em 21 de setembro de
2020. Nestas buscas, foram utilizados os seguintes tesauros:
wounds and injuries; ulcer; lesion;
polyhexamethylenebiguanide; PHMB; wound healing;
microbial load; infection load; microbial load; bacterial load.

Recuperam-se 209 artigos, cujos titulos e resumos
foram avaliados por duas revisoras independentes, ambas
enfermeiras, com experiéncia ou especializacdo na area de
feridas. Essa analise foi realizada visando a verificagao da
adequacdo aos critérios de inclusdo da revisdo e levou a
identificacdo de 72 artigos potencialmente relevantes, que
foram lidos na integra e tiveram suas listas de referéncia
avaliadas, permitindo a inclusdo de novos tesauros, bem
como a ampliagdo das estratégias de busca.

Uma segunda pesquisa mais ampla usando todos os
tesauros identificados a partir do teste piloto foi realizada
em 10 de junho de 2024 nas mesmas bases de dados citadas
anteriormente, pela mesma bibliotecaria. As estratégias de
busca utilizadas especificamente em cada base sdo
apresentadas na Figura 1.

Critérios de Selecao
Os critérios de inclusdo para selegdo dos estudos
foram: pessoas de ambos os sexos, de qualquer faixa etaria,
com feridas agudas ou cronicas; tratamentos com PHMB em
concentragdes entre 0,04% e 0,5%, nas seguintes
apresentacdes de aplicagdo tépica: solugdo de PHMB em
irrigacdo; compressa ou gaze embebida com solugdo de
PHMB; curativo impregnado com PHMB; curativo de
colageno com PHMB; curativo de espuma com PHMB;
curativo com solucdo de PHMB em esponja associada a
pressdo negativa; que avaliaram como desfecho primario a
carga microbiana das feridas ou como desfecho secundario
a incidéncia de infecgdo clinicas nas lesdes.
Para avaliagido da carga microbiana, foram
considerados tanto estudos que realizaram culturas de
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swabs das lesGes, com subsequente contagem de unidades
formadoras de col6nias (UFC), cdlculo de prevaléncia de
espécies microbianas isoladamente ou por
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espectrofotometria, bem como aqueles nos quais foram
realizadas bidpsias das feridas (microscopia eletrénica de
fragmentos de tecidos).

Figura 1. Estratégias de busca. Niterdi, RJ, Brasil, 2024

Estratégias de busca

{“fernmentos e lesfes” OR dicera) OF “ferimentos e lesfes™ OR lesdo” OR relnfur OR “entorses e distensdes” OR “trouma*” OR Tesdes

cutdneas” OR esdo de pele” OR Uicera* OR queimadura® OR

OR “ferimentos™ OR “ferimentos e lesBes”) AND (tw. “polphexomethyl

lesdes™ OR ferimentos® OR “Tesdo de pele” OR lesdes* OR Tesfo™ OR “feridas”

ebiguanide” OR “polyhexamethylenebiguanido” OR “PHMB"™ OR

LILACS® “polyhexamethyiblguonide” OR “polyhexomethyibiguanido” OR “ontisséptico™ OR “biguanida®” OF “PHME" OR “polyhexamethyl biguanido™
via BWSt OR “polyhexamethyibiguanide” OR "boctt o O “cargo bocteriona” OR “carga mi ang” Of “carga microblona” OR “corga
microblong” O/ “carga microbiono™ OR “cleatrizecdo”™ OR “dootrizogfe™ OR “clcotrizopdo” OR “cura de ferldas™ OR “tura de feridos™ OR “cura
de feridas” OR “cura de feridas” OR “cwra microblona™ OR “corgo microblono™ OR “corga microbiene™ OR “conga microbiano™ OR “corga
micrablona”)
(“ferimentos e lesfies™ OR dicera) OF “ferimentos e lesdes™ OR lesfo™ OR relnjur OR “trauma ** OR “lesBes cutdneas” OR “lesdo de pele™ OR
dlcera* OR queimadura® OF “lesfes™ OR ferimentos* OR “Tesfo de pele” OR lesdes* OR “Tesfo™ OR idos " Of “ferimentos” OR “ferimentas
BDENF* e lesdes”] AND [tw: “polyhexamethplensbiguanide” O/ “polyhexomethylbiguanida” OR “PHME™ OR “polphexame thylbiguanide” Of
. “poiyhexamethyibiguonida™ OR éptico™ OF “biguanida™ O nME" OR iyhexamethy! biguonido™ OF “polyhexamethyibiguanide”
via BYS OR “bactericldo™ OR “carga bocteniana” OR “corgo microblona™ OR “corge microbiona™ OR “carge microbiona™ OR “corga microbiona ™ Of
“icatrizogdo” OF “deatrizapdo”™ OR “cicotrizopdo™ OR “curo de feridas™ 08 “curo de feridos™ OR “cwro de fendos™ OR “curo de feridos™ OR
“cura microbiana” OR “rorga microbiona™ OR “corga microbiona™ OR “cargo microbiono”™ OR “canga microbiono”)
{“ferimentos e lesdes Tthab] OR “ferimentos e lesdes"[tiob] OR lesdo"Ttiob] OR relnfurtiob] OR “trawma*“[tiab] OR “lesfes cutdneoas™ftiob] OF
Tesdo de pele”[tiob] OR dicero *[tiob] OF queimodura *[tiob] OR “Teses"[tiob] OR ferimentos lesdo de pele”tioh] OF lesdes*[tiob]
MEDLINES AND (" Wguanidepolyguanides™[tiah] OR “polphexamethylenebiguonide”| palyhexamethylbiguanide“[tinb] O/
“PHMB"[tiab] OR “polyhexamethylbiguonide "ftiob] OR “polyhexamethylbiguanida ftlab] OR “biguanida*[tiab] OR “PHME [tiab] OF
via Pubhied hexomethyl bguonida“[tinh] Of “poiyhexomet! guanide“ftiab] AND [“curo de feridos“Ttinh] OF “cura de ferido: h] OR “ture de
feridos"[tioh] OR “runo de feridas"[tiob] OR “rorga microblana”[timh] OR “corgo microbiona®[tieb] O& “rorge microblona “ftiab] OR “cargo
microblona[tiab] OR “corgo microblono“[tiob] OR “corge microblana”[tiob] OR “rorge microblono”[tiob] OR “corga microblona”[tiahj)
{“Tesdo”fexp OR “ferimentos/tiab OR “ferimentos e lesfes/tiob OR “trouma/tiobh OR “lesfo trawmdtica™/tiab OR “ferimentos e lesBes”/tiob
Embase’ OR “lesfio troumdtica/tiah OR “guelmadura®/tiob OR “guelmadura”/tiob) AND | “polyhexomethyl biguanide”fexp OR “polyhexomethyl
biguanide”/tinh OR “palyhexamethy, iguanide/tioh OR “PHME/tich OR “polyhexomethylbiguanide”tiab OR
shlEnE “polyhesamethyiblguonide®/tinh AND (“cwra de ferldas®/tiah OR “healing, wouna”/tioh OR “cwra de fendas”/tiok OR “cargo microbiona®/exp
CAPES**

OR “targa microblana”/tioh OF “corga microblona”/tlab OR “corga microbiana”/thab OR “cargo microblona”/tiob OR “carga

microblona”/tiob OF “carga microblana®/tioh OR “carge microblana*/exp)

Nota: *LILACS = Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude; TBVS = Portal da Biblioteca Virtual em Saude; 1BDENF = Bases de Dados de
Enfermagem (BDENF); §MEDLINE = Medical Literature Analysis and Retrieval System Online; | |PubMed = US National Library of Medicine; Embase = Excerpta
Meédica dataBASE; **CAPES = Portal de Periddicos da Coordenagdo de Aperfeigoamento de Pessoal de Nivel Superior.

J4 no que tange a mensuragdo da incidéncia de
infeccdo, foram considerados estudos que classificaram
como infectadas feridas que apresentaram: eritema; calor
local; edema; exsudato purulento; aumento do tamanho da
ferida; aumento no nivel de dor relatado pelo paciente a
partir da linha de base; odor fétido!*. Para infeccdes de sitio
cirurgico, foram considerados os critérios estabelecidos pelo
Centers for Disease Prevention and Control (CDC), que
classificam as infecgbes em:

e Incisionais superficiais: menos de 30 dias desde a
cirurgia; e comprometimento apenas de pele e
tecido subcutaneo; e um dos seguintes achados:
drenagem purulenta da incisdo; ou isolamento
de microrganismo a partir de cultura de material
obtido assepticamente da incisdo; ou abertura
da incisdo pelo cirurgido na ocorréncia sinais
flogisticos; ou diagndstico de infeccdo de sitio
cirurgico incisional superficial por um médico'?;

e Incisicionais profundas: menos de 90 dias desde
a cirurgia; e comprometimento de tecidos moles
profundos (como camadas fasciais e
musculares), além da pele e tecido subcutaneo;
e um dos seguintes achados: a) drenagem
purulenta da incisdo; ou b) abertura da incisdo
pelo cirurgido ou deiscéncia de sutura
espontdnea; e isolamento de microrganismo a
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partir de cultura de material obtido
assepticamente de tecidos moles profundos; e
presenca de algum dos sinais ou sintomas a
seguir: febre (>38°C); dor ou sensibilidade
localizada; c) abscesso ou outra evidéncia de
infeccdo envolvendo a incisdo profunda
detectada em exame anatdmico macroscopico,
exame histopatolégico ou exame de imagem??;

e Orgdo/cavidade: menos de 90 dias desde a

cirurgia; e comprometimento de qualquer parte
do corpo mais profunda do que as camadas
fasciais/musculares (6rgdos ou cavidades); e um
dos seguintes achados: a) drenagem purulenta
de um dreno colocado no o6rgdo/espaco; b)
isolamento de microrganismo a partir de cultura
de material obtido assepticamente de tecidos no
6rgdo/espaco; c) um abscesso ou outra evidéncia
de infecgdo envolvendo o odrgdo/espaco
detectado no exame anatdmico macroscopico ou
exame histopatoldgico, ou em exame de imagem
equivoco de infec¢cio??.

Esta revisdo considerou estudos observacionais
analiticos (coortes) e estudos experimentais (ensaios
controlados randomizados, ensaios controlados ndo
randomizados, estudos antes e depois). Ndo foram
estabelecidos recortes quanto a idiomas ou ano de

Glob Acad Nurs. 2026;7(3):e573
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publicagdo. Foram excluidos estudos em andamento e
protocolos de pesquisa, bem como, estudos pré-clinicos (em
animais ou in vitro), opiniGes de especialistas, cartas ao
editor ou estudos de caso.

Selegao dos Artigos e Extragao dos Dados

Os resultados de cada base de dados foram
importados eletronicamente para o aplicativo online Rayyan
(https://rayyan.ai/) para remogdo das duplicatas. Os titulos
e resumos das publicagdes foram examinados por dois
pesquisadores independentemente. Em seguida, os dois
revisores avaliaram os textos completos dos estudos
potencialmente elegiveis quanto ao cumprimento dos
critérios de elegibilidade, também de modo independente.
As divergéncias que surgiram foram resolvidas por discussdo
entre os revisores ou com a participacao de um terceiro
revisor.

A extragdo de dados de cada estudo incluiu o registro
das seguintes informag&es: nome dos autores; titulo; pais de
origem; ano e revista de publica¢cdo; desenho do estudo;
populacdo; caracteristicas clinicas dos pacientes e das
feridas avaliadas; caracteristicas das intervengdes realizadas
nos grupos intervengao e controle; desfechos primarios e
secundarios avaliados; existéncia de conflito de interesses e
financiamentos das pesquisas.

Sintese dos Dados, Avaliagdao do Risco de Viés e Qualidade
da Evidéncia

Alguns dos  estudos incluidos avaliaram
exclusivamente o desfecho de carga microbiana, enquanto
outra parte avaliou também o desfecho secundario de
presenga de infec¢do clinica nas feridas. Assim, optou-se
pela sintese dos dados por meio de resumos narrativos,
apresentados sob a forma de figuras.

O risco de viés dos estudos foi avaliado com base nas
recomendacbes das ferramentas de avaliagdo critica do
Joanna Briggs Institute® para estudos quase-experimentais
(antes e depois), ensaios clinicos randomizados e estudos de
coorte.

A ferramenta para andlise de ensaios clinicos
randomizados contém as seguintes perguntas: 1 — A
randomizacdo verdadeira foi usada para a atribuicdo dos
participantes aos grupos de tratamento?; 2 — A alocacdo aos
grupos foi oculta?; 3 — Os grupos de tratamento eram
semelhantes na linha de base?; 4 — Os participantes eram
cegos quanto a atribuicdo do tratamento?; 5 — Aqueles que
administravam o tratamento eram cegos quanto a atribuicado
do tratamento?; 6 — Os avaliadores de resultados eram cegos
guanto a atribuicdo do tratamento?; 7 — Os grupos de
tratamento foram tratados de forma idéntica, exceto a
intervencdo de interesse?; 8 — O acompanhamento foi
completo e, se ndo, as diferengas entre os grupos em termos
de acompanhamento foram adequadamente descritas e
analisadas?; 9 — Os participantes foram analisados nos
grupos para os quais foram randomizados?; 10 — Os
resultados foram medidos da mesma forma para os grupos
de tratamento?; 11 — Os resultados foram medidos de forma
confidvel?; 12 — Foi usada analise estatistica apropriada?; 13
— O desenho do ensaio foi apropriado para o tépico e
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quaisquer desvios do desenho padrdo do ensaio clinico
randomizado foram contabilizados na condugdo e analise?.

A ferramenta para ensaios clinicos antes e depois
(estudos quase-experimentais) contém as seguintes
perguntas: 1 — Estd claro no estudo qual é a “causa” e qual é
o “efeito” (ou seja, ndo ha confusdo sobre qual variavel vem
primeiro)?; 2 — Houve um grupo controle?; 3 — Os
participantes foram incluidos em alguma comparagdo
semelhante?; 4 — Os participantes foram incluidos em
alguma comparacdo que recebeu tratamento/cuidado
semelhante, além da exposicdio ou intervengdo de
interesse?; 5 — Houve miltiplas medigdes do resultado,
tanto antes como depois da intervengdo/exposi¢do?; 6 — Os
resultados dos participantes foram incluidos em alguma
comparag¢do medida da mesma maneira?; 7 — Os resultados
foram medidos de forma confidvel?; 8 — O acompanhamento
foi completo e, caso contrario, as diferencgas entre os grupos
em termos de acompanhamento foram adequadamente
descritas e analisadas?; 9 — Foi realizada analise estatistica
apropriada?.

J& o instrumento recomendado para avaliagdo do
risco de viés dos estudos de coorte é composto pelos
seguintes questionamentos: 1 — Os dois grupos foram
semelhantes e recrutados da mesma populagdo?; 2 — As
exposicoes foram medidas de forma semelhante para
atribuir pessoas aos grupos expostos e ndo expostos?; 3 — A
exposicao foi medida de forma valida e confidvel?; 4 — Os
fatores de confusdo foram identificados?; 5 — As estratégias
para lidar com os fatores de confusdo foram declaradas?; 6
— Os grupos/participantes estavam livres do resultado no
inicio do estudo (ou no momento da exposi¢do)?; 7 — Os
resultados foram medidos de forma valida e confiavel?; 8 —
O tempo de acompanhamento foi relatado e suficiente para
ser longo o suficiente para que os resultados ocorressem?; 9
— 0 acompanhamento foi completo €, se ndo, as razdes para
a perda do acompanhamento foram descritas e exploradas?;
10 - Foram utilizadas estratégias para abordar o
acompanhamento incompleto?; 11 — A andlise estatistica
apropriada foi usada®.

Nas trés ferramentas os parametros de avaliacdo dos
estudos baseiam-se nas respostas a cada pergunta das
ferramentas de avaliagdo. Isto é, houve: alto risco de viés
quando um estudo obtivesse até 49% de respostas “sim”;
moderado risco de viés quando obtivesse de 50 a 69% de
respostas “sim”; e baixo risco de viés quando recebesse 70%
ou mais de respostas “sim”.

Ja a avaliagdo da qualidade da evidéncia foi realizada
segundo o Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation Working Group (GRADE)'*4,
considerando cinco fatores principais: risco de Vviés;
inconsisténcia; evidéncia indireta; imprecisdo; viés de
publicacdo, por meio do software GRADEpro®°.

Resultados

As estratégias de busca empregadas permitiram a
recuperacdo de 346 estudos. Apds a aplicacdo dos critérios
de elegibilidade, 7 artigos foram incluidos na amostra final
(Figura 2).
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A maioria dos artigos incluidos neste estudo foi
proveniente da Suica e foi publicada entre os anos de 2015
e 2023. Os sete estudos avaliaram 7553 participantes, com
7594 feridas. A maior parte foi composta por lesGes
traumdticas agudas (n=7197, 95%). As lesGes cronicas eram

Pires BMBBEF, Oliveira BGRB, Pessanha FS, Bayao PGMG
prioritariamente Ulceras venosas (n=124, 2%). A sintese
descritiva acerca das amostras, desenhos metodolégicos e
ativos utilizados nos grupos intervengdo/expostos e nos
grupos controle/ndo expostos é apresentada na Figura 3.

Figura 2. Fluxograma do processo de sele¢do dos ensaios clinicos controlados randomizados incluidos na revisdo sistematica adaptado do Preferred Reporting
Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA). Niterdi, RJ, Brasil, 2024
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Figura 3. Amostras, desenhos metodoldgicos e ativos utilizados nos estudos. Niterdi, RJ, Brasil, 2024
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Em relagdo as avaliagbes dos desfechos primario e estudos incluidos, como observa-se na Figura 4, que
secunddrio da presente revisdo, evidenciou-se grande descreve as avaliagGes voltadas a “carga microbiana” e a
heterogeneidade nos métodos utilizados para analise nos “infecgdo nas feridas”.

Figura 4. Métodos de mensuragdo dos desfechos e principais resultados dos estudos incluidos na revisdo. Niteroi, RJ, Brasil, 2024

Desfecho avaliado Principais resultados

Coviker et Infecc3o nas feridas: .
@ al, 20158 Ocorréncia de culturas bacteriznas negativas ao final de Diferenga entre os grupos (PHME® 0,5% e gaze com ringer lactato): p' walor = 0,173,
21 dias.
Carga microbiana:
Borges et COuantidade de microrganismas por grama de tecido Diferenca entre os grupos (PHME® 0,1% + undecilenamidopropilbetaina e solucio salina
@ al, 2018° [contagem de UFC/E") avaliada antes e depois da imigagso  0,9%: p valor = 0,5146.
da ferida.
Carga microbiana: Diferenca intra-grupo PHMB* a 0,1% e undecilenamidopropilbetaina: p' valor = 0,051
Assadian et Quantidade de microrganismos em lom?® de superficie da Diferenca intra-grupo PHMEB* e cocamidopropilbetaina: p' valor = 0,005
@ al., 2018™ ferida {contagem de UFC/ml*) avaliada antes e depoks de Diferenca intra-grupo gaze contendo solugdo salina 0,9%: p' valor = 0,761.
uma limpeza de 20 minutos com cobertura dmida. Os autores ndo apresentaram os resultados entre grupas.
Carga microbiana:
e Quantidade de microrganismos em 4 cm? de superficieda  Diferenca intra-grupo "HMB_' 0.0'1.‘551 p" valor < 0,001.
E al. 20187 ferida [c:-r_ltagem de Log.s UF E_.fmI'J avaliada na nha de Diferenca intra-grupo algod3o estéril com ringer lactato: p' valor = 0,99,
’ base e apds &0 min da aplicacio de gazes embebidas com s autores ndo apresentaram os resultades entre grupos.
05 produtos.
Carga microbiana: Carga microbiana:
Cuantidade de microrganismos em lem?® de superficie da Diferenca entre os grupos ourative de espuma embebida em PHME® 0,1% e curativo em
ferida (contagem de UFC/cm®™) avaliada sete dias apds o silicone com Agua estéril apds sete dias da cirurgia: p' valor = 0,752
Saleh et procedimento cinbrgico.
@ al., 2016 Infecgdo nas feridas:
Infecgdo nas feridas: Diferenca entre os grupos curativo de espuma embebida em PHMB* 0,1% e curativo em
Incidéncias de infecgbes de sitio cirdngico incisionais silicone com &gua estéril apds sete dias da cirurgia: p' valor = 0,028 (maior incidéncia de
superficiais (%) sete dias apds o procedimento cirdrgico. infeccdo no grupa PHMB®).
Diferenga entre 05 gnupos PHMB* 0,04% e iodopovidona 1%: p' valor = 0,056 para ocorréncia
de I15C** incisional superficial e p* valor = 0,002 para ocorréngda de I5C** incisional profunda.
Infecgdo nas feridas: Diferenga entre os grupos PHME* 0,04% e Ringer: p* valor = 0,631 para ocoréncia de ISC**
@ Aothiet - Incidéncias de I5C** incisionais superficiais ou incisionais incisional superficial e p' valor <0,001 para ocorréncia de 15C** incisional profunda.
i profundas (%) Diferenca entre 0s grupos PHME® 0,04% e perdxido de hidrogénio 4%: p' valor = 0,003 para
ocorménga de 15C** incisional superficial e p" valor ©0,001 para acorréncia de ISC** incisional
profunda.
. _ Houwve diminuig3o significativa dos niveis bacterianos (contagem de Log,g UFC/mil) 3
Raditya et Carga ilcroliinar , irrigacdo, tantngna ir?ga;én com salina (p=0,04] qu an:e na |rgrfgegﬁnt:>ngNaC?f' + LH‘:‘I};' Ip=
E al, 2023% i sl e mlcrn e nbans st pet figd = eha el 0,001). A reduglo nos niveis bacterianas foi mais significativa com NaCl™ + PHME* em
{contagem de UFC/cm™) comparagbo com salina sozinha, apds-irrigacio (p<0,001).

Nota: *PHMB = Polihexametileno-biguanida; tp valor = Nivel de significancia; $UFC/g = Unidades formadoras de coldnia por grama de tecido biopsiado da ferida;
§UFC/ml = Unidades formadoras de coldnias por mililitro de salina processada em laboratério a partir de swab coletado da ferida; | |Log10 UFC/mI = Unidades
formadoras de coldnias por mililitro em diluicBes seriadas de salina processada em laboratdrio a partir de swab coletado da ferida; JUFC/cm? = Unidades
formadoras de col6nias por centimetro quadrado a partir de swab coletado da ferida; **ISC = Infecgdo de sitio cirurgico; t¥NaCl = Cloreto de sddio.

Figura 5. Sintese da avaliagdo de certeza da evidéncia, segundo o Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE).
Niterdi, RJ, Brasil, 2024
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Nota: Figura elaborada e extraida do software GRADEpro. *ECR = Ensaio clinico randomizado; tDos 5 estudos considerados, 4 foram considerados com baixo
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Na andlise de risco de viés dos trés ensaios clinicos
randomizados incluidos, verificou-se que dois estudos®'’
foram caracterizados com 100% de conformidade em
relagdo aos aspectos metodoldgicos considerados na
ferramenta de avaliagdo e duas pesquisas’®?® foram
analisadas com 77% de conformidade. Assim, de forma
global, os ensaios clinicos incluidos na revisdo apresentaram
baixo risco de viés.

Por outro lado, os estudos de coorte apresentaram
moderado risco de viés, ja que todas as trés pesquisas®t1°
desse desenho apresentaram 63% de conformidade aos
aspectos metodoldgicos considerados na ferramenta de
avaliagdo. Isso porque havia inconsisténcias na similaridade
entre 0s grupos expostos e ndo-expostos no inicio dos
periodos de seguimento, bem como, nas estratégias para
minimizagdo das possiveis interveniéncias geradas pelas
varidveis de confundimento e nas tratativas frente as perdas
de seguimento, tdo comuns nos estudos de coorte.

A qualidade das evidéncias variou conforme o
desfecho (carga microbiana e infecgdo nas feridas),
conforme a Figura 5. Os dados sugerem confianga moderada
para o desfecho carga microbiana e muito baixa para o
desfecho infecgdo nas feridas.

Discussao

Neste estudo, as apresentagbes do PHMB mais
utilizadas foram as solugdes aquosas com concentragdes de
0,1%%1%18  Porém, no estudo com maior numero de
individuos avaliados?® utilizou-se PHMB em soluc3o aquosa
concentrado a 0,04%. Apenas dois estudos foram
conduzidos com mais de dois bracos de avaliacdo®®, isto é,
avaliaram mais de dois produtos nos grupos interven¢ao ou
controle. Destaca-se que, além das solugdes, ha também
apresentacdes de PHMB em géis e curativos impregnados”.

A variabilidade das caracteristicas das intervengdes
pode estar relacionada as diferencas entre as industrias e
produtos disponiveis em cada regido. No Brasil, a
concentracio de PHMB de 0,1% esta disponivel
comercialmente para acesso dos pacientes e profissionais de
saude. Por outro lado, para a conducdo de estudos de
revisdo, sabe-se que variagbes nas intervenc¢Ges podem
comprometer a comparagdo entre os resultados das
pesquisas.

Os produtos utilizados como comparadores também
variaram entre os estudos, com destaque para solucdes de
Ringer®”1°, prioritariamente utilizadas. Na prética clinica,
recomenda-se frequentemente a realizagdo de limpeza de
feridas com solugdo salina 0,9% ou d4gua potdvel,
principalmente devido a questdes econémicas e a facilidade
de uso e acesso. Entretanto, os efeitos destas nos desfechos
incidéncia de infeccdo e de cicatrizacdo foram discutidos em
revisio sistematica publicada recentemente?’ e todas as
evidéncias identificadas eram de certeza baixa ou muito
baixa, o que impediu recomendacdes.

Em relacdo aos desfechos, os estudos incluidos
apresentaram diferentes formas de mensuracdo. No que
tange a carga microbiana, foi prevalente a coleta de material
bioldgico por meio de swabs®82° de maneira que apenas
um estudo empregou a realizacdo de bidpsias das lesdes
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como método de andlise microbioldgica®. Hé divergéncias na
literatura no que tange ao método preferencial para coleta
de amostras de feridas, porém, a utilizagdo de swabs na
pratica clinica é frequente, pois trata-se de procedimento
simples, n3o invasivo e relativamente barato!!. Destaca-se
que a técnica de escolha é a proposta por Levine??, na qual
pressiona-se firmemente o swab no tecido de granulagdo
presente na lesdo e gira-o sobre uma area de 1 cm? para
extrair fluido do tecido'?!, Na presente revisdo, dos trés
estudos que utilizaram swabs para coleta de material
biolégico, dois utilizaram a técnica de Levine!®18,

Da mesma forma, ndo ha consenso na literatura
sobre as técnicas para cdlculo da carga microbiana em
laboratérios de microbiologia apds coleta de material
bioldgico. Nesta revisdo, as unidades de medida para essa
grandeza partiram basicamente do calculo das unidades
formadoras de col6nia (UFC), porém, trés estudos
consideraram UFC por drea (cm?) de les3o!%182° ym estudo
utilizou UFC por grama (g) apds bidpsias® e uma pesquisa
realizou a contagem de UFC com base em diluicdes
seriadas’’. Além disso, sabe-se que métodos moleculares
(como a quantificagdo microbiana por reagdo da cadeia da
polymerase em tempo real) também podem ser utilizados
com essa finalidade?32*. Por isso, reitera-se a necessidade de
realizagdo de estudos metodoldgicos que validem as
técnicas mais fidedignas para calculo da carga microbiana.

Semelhantemente, no que tange a mensurac¢do da
incidéncia de infeccdo, a literatura também apresenta
diferentes recomendagdes. Em geral, para feridas cronicas,
sdo consideradas infectadas lesdes que apresentem sinais e
sintomas como: eritema; calor local; edema; exsudato
purulento; odor fétido!!. Porém, estudos que desenvolvam
e validem algoritmos para orientar a tomada de decisGes
frente aos sinais clinicos de infeccdo conforme as etiologias
das multiplas lesGes cronicas prevalentes na pratica clinica
podem colaborar para objetivar as avaliagGes relacionadas a
esse topico. Para lesdes cirdrgicas, por outro lado, o
consenso remete a utilizacdo dos critérios do Centers for
Disease Prevention and Control (CDC)'?, como observou-se
em dois estudos incluidos na presente revis3o*®*°,

As limitagGes desta pesquisa baseiam-se na
heterogeneidade nas intervengbes e nos métodos de
mensuracdo dos desfechos dos estudos incluidos, que
impediram a sumarizagao estatistica dos achados por meio
de metandlise.

Como fator de impacto na pratica clinica, os
achados da presente revisdo acerca do impacto da utilizagdo
de PHMB em feridas agudas otimizam significativamente a
tomada de decisdo terapéutica frente a problematica da
elevada carga microbiana comumente encontrada nestas
afecgOes.

Conclusao

Este estudo analisou a efetividade de
polihexametileno-biguanida (PHMB) na carga microbiana e
na incidéncia de infeccdo em pacientes com feridas, e os
resultados apontaram o uso promissor do PHMB em feridas

agudas visando a reducdo da carga microbiana e da
incidéncia de infecgao.
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Embora a amostra final tenha sido composta por
apenas sete estudos, a significativa heterogeneidade nas
apresentagGes farmacéuticas utilizadas nos grupos
intervencdo e controle, bem como as diferentes técnicas de
mensuracdo dos desfechos impediram a realizagdo de
metandlise, sendo esta a limitagdo do estudo. Esses aspectos
também foram determinantes na qualidade da evidéncia
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produzida, considerada moderada para o desfecho de carga
microbiana e muito baixa para o desfecho de infecgdo nas
feridas. Por isso, recomenda-se o desenvolvimento de
pesquisas com robustez metodoldgica e tamanhos amostrais
que viabilizem a generalizagdo e reprodugdo dos achados,
para elucidar lacunas no conhecimento ainda existentes.
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