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RESUMO

Introducido: As feridas cronicas apresentam desafios clinicos significativos devido a
persisténcia do biofilme bacteriano, um fator determinante na resisténcia ao tratamento e na
cronicidade do processo inflamatdrio. O objetivo deste estudo foi investigar os tratamentos
topicos indicados para o tratamento de feridas cronicas com biofilme. Metodologia: Trata-se
de um estudo de revisdao narrativa de literatura. A busca dos artigos foi realizada na base de
dados PubMed, utilizando descritores padronizados (MeSH Terms) relacionados a cicatriza¢ao
de feridas, biofilmes e terapias topicas. Foram identificados 487 artigos, dos quais nove foram
selecionados apds a aplicagdo dos critérios de inclusdo. Resultados: Os resultados
demonstraram que os tratamentos topicos podem ser classificados em agentes antimicrobianos,
curativos impregnados com agentes terapéuticos e outras intervengdes terapéuticas. Entre os
agentes antimicrobianos, destacaram-se iodo, prata, PHMB (biguanidas), peptideos
antimicrobianos e probioticos. Os curativos impregnados incluiram hidrogéis com liberagdo
controlada de antibiodticos e curativos antibiofilme, que combinam a liberacdo sustentada de
substancias antimicrobianas e enzimaticas para desestrutura¢do da matriz do biofilme. Além
disso, abordagens complementares como desbridamento cirurgico e eletroceutical dressings
surgiram como estratégias eficazes para remocdo do biofilme e estimulacdo da regeneragdo
tecidual. A predominancia de revisoes sistematicas e estudos experimentais in vitro € €x vivo
entre os artigos analisados indica que ha uma énfase na sintese de evidéncias, com poucos
ensaios clinicos disponiveis para confirmar a eficacia dessas terapias na pratica clinica.
Conclusio: Apesar do avango nas opgdes terapéuticas, a abordagem ideal para o tratamento de
feridas cronicas com biofilme deve ser multimodal, combinando antimicrobianos, curativos
avancados e intervencdes fisicas para maximizar a elimina¢do microbiana e otimizar a
cicatrizagdo. A necessidade de estudos clinicos controlados ¢ evidente, a fim de consolidar
protocolos eficazes baseados em evidéncias robustas.
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1 INTRODUCAO

As feridas cronicas representam um desafio significativo para o sistema de satide global,
devido a sua alta prevaléncia e ao impacto debilitante na qualidade de vida dos pacientes.
Feridas cronicas sdo lesdes na pele que ndo cicatrizam adequadamente, persistindo sem
evolucdo por um periodo igual ou superior a quatro meses, podendo apresentar biofilme
bacterianos, que sdo comunidades estruturadas de microorganismos aderidos a superficies e
envolvidos por uma matriz extracelular que oferece protecdo contra agentes antimicrobianos e
respostas imunolégicas do hospedeiro (Kapp; Santamaria, 2017).

Biofilme ¢ uma comunidade estruturada de microorganismos, como bactérias e fungos,
que aderem a superficies vivas ou ndo vivas e estdo envoltos em uma matriz de substancias
poliméricas extracelulares (EPS). Essa matriz protege os microorganismos, tornando-os mais
resistentes a tratamentos antimicrobianos, como antibidticos, € a resposta do sistema
imunologico. No contexto de feridas cronicas, o biofilme pode ser encontrado na superficie ou
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no leito da ferida, dificultando a cicatrizacdo. Ele ¢ formado por microorganismos que se
organizam em camadas € comunicam-se por um mecanismo chamado quorum sensing, o que
lhes permite coordenar a producdo de substincias protetoras e adaptar-se ao ambiente
(Goswami et al., 2023).

As principais caracteristicas do biofilme sdo: Adesdo: Inicialmente, microorganismos
aderem a superficie da ferida; Matriz protetora: Produzem uma camada que os protege contra
agentes externos. Resisténcia: Microorganismos em biofilmes podem ser até 1.000 vezes mais
resistentes a tratamentos antimicrobianos do que os que vivem isolados. Cronicidade: O
biofilme contribui para a inflamagdo cronica e retarda a cicatrizagdo de feridas (Achinas;
Charalampogiannis; Euverink, 2019). A presen¢a de biofilmes em feridas crdnicas esta
associada a uma persisténcia da infecc¢do, inflamacdo continua e resisténcia ao tratamento
convencional (Zhao et al., 2013). Os biofilmes sdo formados por uma variedade de espécies
bacterianas e, ocasionalmente, fingicas, que interagem de maneira complexa, criando um
ambiente propicio para a sobrevivéncia microbiana e a progressao da patologia da ferida
(Achinas; Charalampogiannis; Euverink, 2019).

Os biofilmes podem alterar a dindmica de cicatrizagao, prolongando a fase inflamatoria
e impedindo a progressdao para a fase de reparagdo tecidual. A resisténcia a progressao da
cicatrizagdo, representa um obstaculo na gestdo clinica das feridas cronicas, levando a um
aumento dos custos de tratamento e uma carga substancial sobre os pacientes e os profissionais
de saude. Neste contexto, a compreensao das estratégias eficazes para sua remog¢ao e controle,
¢ crucial para melhorar os resultados clinicos (Zhao et al., 2013).

O manejo de feridas cronicas com biofilme ¢ um campo dinamico que exige uma
abordagem diversificada. O tratamento tdpico, envolve a aplicacdo direta de agentes
terapéuticos na superficie da ferida, visando eliminar os microrganismos presentes no biofilme
e promover a cicatrizacdo. Este tipo de tratamento ¢ essencial devido a resisténcia do biofilme
as terapias antimicrobianas convencionais € a resposta imunoldgica do hospedeiro (Stuermer,
2023). Frente ao exposto o objetivo do estudo ¢ investigar e sintetizar os dados existentes na
literatura sobre tratamento topico indicados para feridas cronicas com biofilme.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo narrativa da literatura. A revisdo narrativa da literatura
¢ um tipo de estudo que sintetiza informagdes ja publicadas sobre um determinado tema. Seu
principal objetivo ¢ fornecer uma visdo ampla do estado do conhecimento em uma area
especifica. Sao utilizadas para atualizar o conhecimento, especialmente em areas onde ha
grande volume de informacdes cientificas publicadas. Elas sdo tteis para condensar e apresentar
um panorama atualizado sobre um determinado tema, ajudando profissionais e pesquisadores a
se manterem informados sem precisar revisar individualmente cada estudo disponivel (Green;
Johnson; Adams, 2006).

A pergunta da revisdo empregada foi: Quais tratamentos topicos sdo indicados para
tratar feridas cronicas com biofilme?

Neste estudo, ao se optar pela revisdo narrativa considerou-se a necessidade de mapear
o foi produzido sobre o tema. A revisdo narrativa ndo exige critérios explicitos e sistematicos
para a busca e analise das evidéncias, e as fontes de dados podem ou ndo ser predeterminadas
ou especificas (Green; Johnson; Adams, 2006).

A busca foi realizada nos meses de fevereiro ¢ marco de 2025. Foi usada a base
eletronica PubMed. A base de dados foi selecionada, porque ¢ uma base de dados cientifica
amplamente utilizada na area da satide devido a sua abrangéncia, credibilidade e acesso gratuito
que indexa milhodes de artigos revisados por pares, provenientes de periodicos de alto impacto.
A atualizacdo constante do repositorio e a disponibilizacdo de estudos recentes a tornam
essencial para a produ¢ao de conhecimento baseado em evidéncias, consolidando-se como uma
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referéncia na pesquisa biomédica e clinica.

Como critérios de inclusdo foi estabelecido artigos publicados nos ultimos cinco anos,
que estivessem disponiveis na integra.

As estratégias de busca foram baseadas nos Descritores em Ciéncias da Satde (DeCS)
e nos Medical Subject Headings (MeSH). A estratégia final usada foi: ("Wound
Healing"[MeSH] OR "Chronic Wounds"[MeSH] OR "Skin Ulcer"[MeSH] OR "Chronic Ulcer"
OR "Non-healing wound*" OR "Hard-to-heal wound*") AND ("Biofilms"[MeSH] OR
"Bacterial Biofilms" OR "Microbial Biofilms" OR "Wound biofilm*" OR "Biofilm-infected
wound*") AND ("Administration, Topical"[MeSH] OR "Anti-Bacterial Agents"[MeSH] OR
"Anti-Infective  Agents, Local"[MeSH] OR "Wound Dressings"[MeSH] OR
"Hydrogels"[MeSH] OR "Silver Sulfadiazine"[MeSH] OR "Antiseptic Agents"[MeSH] OR
"Topical Therapy" OR "Topical Treatment" OR "Topical Antimicrobial*" OR "Wound Care
Product*" OR "Wound Dressing*").

Para garantir a identificacdo da relevancia das produgdes foi realizada a leitura na
integra das nove publicagdes, com o objetivo de responder a questdo norteadora deste estudo.

A analise dos resultados ocorreu a partir da organizagao e da sintese das publicagdes em
um quadro sindptico. Apds, prosseguiu-se a analise e a interpretagdo dos dados, com a leitura
dessas sinteses € o agrupamento em temas semelhantes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram recuperados 487 artigos, 283 foram excluidos apds leitura do titulo e restaram
204 para leitura dos resumos, destes foram excluidos 189 por nao terem relagao com o objetivo
do estudo, restaram 15 artigos que foram lidos na integra e nove foram selecionados e incluidos
na amostra final.

Tabela 1. Caracterizacdo dos estudos incluidos na revisdo sobre tratamentos topicos para
feridas cronicas com biofilme.

Referéncia Data deMetodologia [Tratamento Topico
Publicacdo Indicado

Schwarzer et al. The efficacy of topical2019 Revisao lodo como agente

agents used in wounds for managing sistemdtica  |antibiofilme com maior

chronic biofilm infections: A systematic reducdo microbiana em

review. Journal of Infection, 2019. estudos in vitro.

Weigelt et al. Evidence-Based Review2021 Revisao Surfactantes,  curativos

of Antibiofilm Agents for Wound Care. baseada  emimpregnados com

Advances in Wound Care, 2021. evidéncias  [antimicrobianos e agentes|
enzimaticos para remogao|
de biofilme.

Alves et al. Update on the role of2021 Revisao Povidona-iodo,  PHMB

antiseptics in the management of narrativa (biguanidas) e prata como

chronic wounds. International Wound opg¢Oes  antimicrobianas|

Journal, 2021. topicas para biofilme.

Sen et al. Biofilm Management in2021 Revisao Desbridamento cirurgico,

'Wound Care. Plastic and Reconstructive] critica terapia antimicrobiana

Surgery, 2021. topica e uso de agentes
enzimaticos.
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Chen et al. Novel Diagnostic2022 Revisdao  dePeptideos

Technologies and Therapeutic literatura antimicrobianos,

Approaches Targeting Chronic Wound nanoparticulas

Biofilms and Microbiota. Current antimicrobianas e

Dermatology Reports, 2022. eletroceutical ~ dressings
(curativos elétricos).

Zhihao et al. Topical application 0f2023 Estudo Probidticos

Lactobacilli  successfully eradicates experimental |(Lactobacillus) aplicados

Pseudomonas aeruginosa biofilms and in vitro e exftopicamente para

promotes wound healing. Microbes and vivo erradicacdo de biofilme

Infection, 2023. de Pseudomonas
aeruginosa.

Liu et al. Biofilm therapy for chronic2024 Revisdo Desbridamento associado|

wounds. International Wound Journal, sistematica |a terapia antimicrobianal

2024. topica, incluindo PHMB ¢
prata.

Astrada et al. Advancements in2024 Revisdao Curativos antibiofilme

Managing  Wound  Biofilm: A sistemdtica eimpregnados com agentes

Systematic Review and Meta- Analysis meta-analise @antimicrobianos e

of Randomized Controlled Trials on| enzimaticos.

Topical Modalities. 2024.

Sharma et al. Successful topical2024 Estudo Hidrogel de colageno com

treatment of human biofilms using experimental [liberacdo controlada de¢|

multiple antibiotic elution from 4 antibidticos  especificos

collagen-rich  hydrogel.  Scientific para biofilme.

Reports, 2024.

Quanto ao ano de publicacdo a maior parte dos artigos selecionados sdo recentes, com
um pico em 2024. Essa distribui¢cdo sugere que o tema vem ganhando relevancia cientifica.

Quanto a metodologia utilizada, os nove artigos analisados apresentam uma diversidade
de abordagens metodoldgicas, sendo a maioria baseada em revisdes da literatura. Dentre os
estudos revisados, trés foram revisdes sistematicas, incluindo uma meta-analise, evidenciando
um esfor¢o em consolidar as melhores evidéncias disponiveis sobre o tema. Além disso, foi
identificada uma revisdo baseada em evidéncias, que se diferencia por utilizar critérios
rigorosos na selecdo e interpretacdo dos estudos. Outras metodologias incluem revisao
narrativa, revisdo critica e revisdo de literatura, que fornecem sinteses mais amplas e
exploratorias sobre o tema. Por outro lado, dois artigos adotaram metodologias experimentais,
incluindo estudos in vitro e ex vivo (com 6rgaos e tecidos fora do organismo), o que permite a
analise direta dos efeitos de tratamentos topicos para feridas com biofilme. Essa distribui¢ao
sugere que a base de conhecimento sobre o tema ainda se concentra na sintese de informagoes
existentes, com um nimero menor de estudos experimentais que testam diretamente a eficacia
dos tratamentos. Essa predominancia de revisdes pode indicar a necessidade de mais estudos
primarios, especialmente clinicos, para validar as abordagens terapéuticas discutidas na
literatura.

Os estudos clinicos, constituem um tipo de pesquisa voltada para a avaliagdo de novos
tratamentos, dispositivos e procedimentos médicos em seres humanos. Essas investigagdes tém
como finalidade verificar a seguranca e a eficacia das intervengdes, além de identificar métodos
inovadores para o diagndstico, tratamento e prevencao de doencas. Adicionalmente, buscam
aprimorar a qualidade de vida de individuos acometidos por condigdes cronicas ou agudas. Os
ensaios clinicos desempenham um papel fundamental na valida¢do cientifica de novas
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abordagens antes de sua incorporagao na pratica assistencial (Brasil, 2022).

Tabela 2. Classifica¢do dos tratamentos tdpicos para feridas com biofilme.

Agentes Opicos/Curativos Outros Tratamentos

Antimicrobianos

[odo (Schwarzer et al.|Curativos impregnados combridamento cirargico (Sen

2019) antimicrobianos (Weigelt et al., 2021) |et al., 2021)

IPovidona-iodo, PHMB,Curativos antibiofilme com|Desbridamento associado a|

prata (Alves et al., 2021) |antimicrobianos e enzimas (Astrada efterapia antimicrobiana (Liu
al., 2024) et al., 2024)

Probidticos (Lactobacillus)Hidrogel de coldgeno com antibidticosrativos bioeletronicos

(Zhihao et al., 2023) (Sharma et al., 2024) (Chen et al., 2022)

Peptideos antimicrobianos,

nanoparticulas

antimicrobianas (Chen ef

al., 2022)

A categorizagao dos tratamentos topicos para feridas cronicas com biofilme evidencia a
diversidade de estratégias terapéuticas disponiveis na literatura. O quadro sindtico elaborado
separou os tratamentos em trés grupos principais: agentes topicos antimicrobianos, curativos €
outras intervengdes. Essa organizagdo permite uma analise estruturada dos diferentes enfoques
utilizados no manejo dessas lesoes, facilitando a compreensao das abordagens mais frequentes
e inovadoras.

1. Agentes topicos antimicrobianos:

Os antimicrobianos tdpicos sdo amplamente utilizados para o controle do biofilme em
feridas cronicas. Dentre os agentes identificados nos artigos analisados, destacam-se o 10do, a
prata, o PHMB (biguanidas), os peptideos antimicrobianos e os probidticos. O iodo (Schwarzer
et al., 2019) e a povidona-iodo associada ao PHMB e a prata (Alves et al., 2021) foram
referenciados como substancias de amplo espectro, eficazes na inativacdo de microrganismos
biofilme-formadores. Além dos antimicrobianos convencionais, alternativas biotecnoldgicas,
como peptideos antimicrobianos e nanoparticulas antimicrobianas (Chen et al., 2022), surgem
como opg¢des promissoras para o combate a infecgdes resistentes. Outro enfoque inovador
identificado foi o uso de probidticos, como Lactobacillus (Zhihao ef al., 2023), que atuam na
modulagdo da microbiota da ferida, reduzindo a carga bacteriana patogénica.

2. Curativos impregnados com agentes terapéuticos:

Os curativos avancados desempenham um papel fundamental na manutencdo de um
ambiente favordvel a cicatrizagdo e no controle do biofilme. No presente levantamento, foram
citados curativos impregnados com antimicrobianos e enzimas (Weigelt ef al., 2021; Astrada
et al., 2024), além do hidrogel de coldgeno com liberacdo controlada de antibidticos (Sharma
et al., 2024). Esses produtos possuem vantagens em relacao aos agentes topicos isolados, pois
permitem a liberagao prolongada dos principios ativos, reduzindo a necessidade de reaplicagdes
frequentes e melhorando a adesdo ao tratamento. Os curativos antibiofilme, descritos na revisao
de Astrada et al. (2024), destacam-se como uma alternativa emergente, associando substancias
antimicrobianas e enzimaticas para a fragmentacdo da matriz do biofilme e eliminagdo
bacteriana.

3. Outras intervengdes terapéuticas:

Além dos agentes antimicrobianos e dos curativos, o quadro sindtico destacou
abordagens complementares para o manejo de feridas cronicas. O desbridamento cirtirgico (Sen
et al., 2021) e o desbridamento associado a terapia antimicrobiana topica (Liu et al., 2024)
foram identificados como estratégias essenciais na remog¢ao mecanica do biofilme, aumentando
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a eficacia dos tratamentos topicos subsequentes. Além disso, tecnologias emergentes, como 0s
eletroceutical dressings (Chen et al., 2022), representam uma abordagem inovadora, utilizando
estimulos elétricos de baixa intensidade para modular a resposta microbiana e acelerar a
reparagao tecidual.

Os agentes topicos antimicrobianos sdo substancias aplicadas diretamente sobre a pele
ou mucosas com o objetivo de eliminar ou inibir o crescimento de microrganismos, sendo
amplamente utilizados no manejo de feridas cronicas e infectadas (Achinas;
Charalampogiannis; Euverink, 2019). Os curativos impregnados com agentes terapéuticos
constituem uma estratégia avangada que combina a barreira fisica do curativo com a liberacao
controlada de substancias antimicrobianas, enzimaticas ou cicatrizantes, permitindo uma agao
prolongada sobre o biofilme bacteriano e a modulagdo do microambiente da ferida (Obagi et
al.,2019). Além dessas abordagens, ha outras intervengdes terapéuticas, como o desbridamento
cirargico ou enzimatico, que consiste na remocdo mecanica ou bioquimica do tecido
desvitalizado para favorecer a cicatrizagdo, e as tecnologias emergentes (Smith ez al., 2013).
Essas estratégias, isoladas ou combinadas, desempenham um papel fundamental na terapéutica
de feridas complexas, otimizando a eliminacao do biofilme e promovendo a reepitelizacao do
tecido lesado.

4 CONCLUSAO

O estudo analisou os tratamentos tépicos para feridas cronicas com biofilme,
classificando-os em agentes antimicrobianos, curativos impregnados com terapias e outras
intervengdes. A abordagem mais eficaz ¢ multimodal, associando antimicrobianos, curativos
avancados e desbridamento. Substancias como iodo, prata, PHMB, peptideos antimicrobianos
e probidticos demonstraram potencial no controle microbiano, enquanto curativos impregnados
e curativos eletronicos favorecem a regeneragao tecidual.

A principal limitagdo do estudo ¢ a predominancia de revisdes narrativas e estudos
experimentais, dificultando a aplicagdo clinica. No entanto, o trabalho fornece um panorama
atualizado, auxiliando profissionais e pesquisadores na escolha de estratégias embasadas em
evidéncias e destacando a necessidade de ensaios clinicos para validar protocolos terapéuticos.
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