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RESUMO

Introducao: As tlceras no pé diabético surgem da interacdo complexa entre neuropatia
periférica e doenca arterial periférica, comprometendo a cicatrizacdo apds traumas.
Objetivo: Explorar a diversidade de intervengdes terapéuticas ndo farmacolédgicas que
tem sido estudadas e avaliadas quanto a sua eficicia e seguranca no tratamento de
1 tlceras no pé diabético. Metodologia: Pesquisa do tipo revisdao integrativa da
literatura. Para obtencdo dos resultados foi realizado um levantamento nas
plataformas PubMed e Biblioteca Virtual em Satde. Para elaboragdo dos resultados
foram selecionados 21 artigos. Resultados: As intervengdes encontradas foram
oxigenoterapia hiperbérica, terapia de feridas por pressao negativa, uso de matriz
dérmica, plasma rico em plaquetas, plasma atmosférico frio, tratamentos com
curativos especiais e uso de solas rigidas, entre outros. Mostraram uma variabilidade
na taxa de cicatrizagdo e no tempo de fechamento da ferida, bem como na melhoria da
regeneracao tecidual. Conclusdo: As pesquisas mostram uma diversidade de
intervengdes terapéuticas ndo farmacolégicas utilizadas no tratamento de tlceras no
pé diabético, ressaltando a necessidade de abordagens individualizadas e mais
estudos para determinar a eficdcia e seguranca de cada intervencao.

Palavras-Chave: tlceras no pé diabético; intervencgdes terapéuticas; tratamento nao
farmacolégico.

ABSTRACT

Introduction: Diabetic foot ulcers arise from the complex interaction between
peripheral neuropathy and peripheral arterial disease, compromising wound healing
after traumas. Objective: To explore the diversity of non-pharmacological therapeutic
interventions that have been studied and evaluated for their effectiveness and safety
in the treatment of diabetic foot ulcers. Methodology: An integrative literature review
was conducted. The search for results was performed on the PubMed and Virtual
Health Library platforms. Twenty-one articles were selected for result elaboration.
Results: The identified interventions included hyperbaric oxygen therapy, negative
pressure wound therapy, use of dermal matrix, platelet-rich plasma, cold atmospheric
plasma, treatments with special dressings, and the use of rigid soles, among others.
They exhibited variability in the healing rate and wound closure time, as well as
improvement in tissue regeneration. Conclusion: The research demonstrates a
diversity of non-pharmacological therapeutic interventions used in the treatment of
diabetic foot ulcers, emphasizing the need for individualized approaches and further
studies to determine the effectiveness and safety of each intervention.

eywords: diabetic foot ulcers; therapeutic interventions; non-pharmacological
eatment.
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RESUMEN

Introduccién: Las tlceras en el pie diabético surgen de la interaccion compleja entre
. neuropatia periférica y enfermedad arterial periférica, comprometiendo la
cicatrizacion después de traumas. Objetivo: Explorar la diversidad de intervenciones
1 terapéuticas no farmacolégicas que han sido estudiadas y evaluadas en cuanto a su
I eficacia y seguridad en el tratamiento de tlceras en el pie diabético. Metodologia:
Investigacion del tipo revision integrativa de la literatura. Para obtener los resultados
se realizé un estudio en las plataformas PubMed y Biblioteca Virtual en Salud. Para la
elaboracion de los resultados se seleccionaron 21 articulos. Resultados: Las
intervenciones encontradas fueron oxigenoterapia hiperbarica, terapia de heridas por
presion negativa, uso de matriz dérmica, plasma rico en plaquetas, plasma atmosférico
frio, tratamientos con curativos especiales y uso de suelas rigidas, entre otros.
Mostraron una variabilidad en la tasa de cicatrizacion y en el tiempo de cierre de la
herida, asi como en la mejora de la regeneracion tisular. Conclusion: Las
investigaciones muestran una diversidad de intervenciones terapéuticas no
farmacolégicas utilizadas en el tratamiento de tlceras en el pie diabético, resaltando
la necesidad de enfoques individualizados y mas estudios para determinar la eficacia
y seguridad de cada intervencion.

Palabras clave: tlceras en el pie diabético; intervenciones terapéuticas; tratamiento
no farmacolégico.

Introducao

As tlceras no pé diabético, complicagao cronica e debilitante, tém sua origem na
interacdo critica de dois fatores: a neuropatia periférica, que propicia o
desenvolvimento da ulceracdo apds um trauma, e a suscetibilidade dos pacientes a
doenga arterial periférica, que resulta em um suprimento sanguineo insuficiente,
inibindo assim o processo de cicatrizagdo da ferida. Esses fatores sao agravados pela
imunossupressdo  caracteristica dessa endocrinopatia, o que aumenta

significativamente a probabilidade de ocorréncia de infeccoes graves!.

Essa lesdao envolve, no minimo, a camada superficial da pele e parte da camada
subjacente, resultando em uma ruptura na barreira dérmica que expde o tecido
bcutaneo adjacente, podendo levar a deterioracdo devido a irrigacdo sanguinea
dequada. Em casos mais graves, as tlceras podem progredir além das camadas

perficiais, afetando musculos e 0ssos e resultando em complicagdes adicionais?.

As tlceras do pé diabético podem ser categorizadas a partir da classificacao de

oner, que leva em consideracdo a profundidade da lesao e a presenga de infeccao.
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No Grau 0, a pele permanece integra, embora com fatores de risco. No grau I, ocorre
uma ulceracdo superficial que atinge a epiderme e o tecido subcutaneo. No grau Il, a
ulceracdo avanga para estruturas mais profundas, como tecido conjuntivo, tenddes,

1 capsula articular, ligamentos ou ossos. No grau III, além da ulceragao, ha infeccao

ativa, como abscesso, celulite ou até osteomielite. Por fim, no grau IV, ocorre a

gangrena na regido anterior do pé3.

Uma revisdo sistemadtica recente realizada por Zhang et al. (2017) incluiu mais de
800.000 participantes de 67 estudos ao longo das altimas trés décadas, revelando uma
prevaléncia mundial de ulceracdo do pé diabético de aproximadamente 6,3%, sendo
mais comum em homens e em pacientes com diabetes mellitus tipo 2. Além disso, a
pesquisa mostrou que os pacientes com essa condicao tendiam a ser mais velhos, ter
um maior tempo de diabetes, menor indice de massa corporal, maior taxa de
tabagismo, hipertensdo e retinopatia diabética em comparacdo com aqueles que nao

desenvolveram a ulceracao?.

O tratamento padrao atual para tlcera do pé diabético envolve desbridamento
cirargico do tecido necrético e 6sseo, controle ou prevengao de infecgdes por meio de
antibioticos e retirada da carga de apoio®. Apesar dessas abordagens, conforme
descrito por Fife, Eckert e Carter (2018), a taxa de cicatrizacdo de feridas com o
tratamento padrao é baixa, com apenas 30% das tlceras de pé diabético cicatrizando
em 12 semanas e uma taxa geral de cicatrizacdo de 45%, independentemente do

periodo de tempo.

Quando as feridas no pé diabético atingem um estdgio grave e ndo respondem
aos tratamentos convencionais, a amputagao pode se tornar necessaria. Apesar de ser
uma medida extrema, essa intervenc¢do é realizada com o objetivo de melhorar a
ualidade de vida do paciente, principalmente ao aliviar a dor, prevenir infecgdes

aves e evitar complicacdes secundérias®.

Conforme observado, o pé diabético é uma complicagao debilitante caracterizado
a presenca de ulceras que podem levar a complicacdes graves e até mesmo
utacdoes. Com isso, essa revisdo integrativa de literatura busca explorar a

rsidade de intervencdes terapéuticas ndo farmacoldgicas que tém sido estudadas
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e avaliadas quanto a sua eficacia e seguranca no tratamento de tlceras no pé diabético.

Tendo isso em vista, o foco serd nas abordagens emergentes, excluindo os tratamentos

| padrao em monoterapia, a fim de fornecer uma visdo atualizada das opgdes

terapéuticas disponiveis.
Metodologia

O artigo é uma revisao integrativa de literatura, buscando integrar e sintetizar
estudos com diferentes metodologias e perspectivas teéricas. O processo envolve seis
etapas: formulagdo da pergunta de pesquisa, busca minuciosa da literatura, selegao
dos estudos com critérios pré-definidos, avaliacdo da qualidade metodoldgica, sintese

dos dados relevantes e apresentacao objetiva dos resultados”.

A pesquisa em questdo é caracterizada como qualitativa, uma vez que a coleta e
andlise de dados sdo realizadas de forma descritiva e interpretativa, visando
compreender os fendmenos em estudo e ndo a mensuracdo quantitativa. Além disso,
ela é classificada como exploratéria, pois tem o objetivo de aprofundar e aprimorar o
conhecimento sobre intervengdes terapéuticas nao farmacolégicas para tlceras no pé

diabéticos.

Para a elaboragdo desta revisao de literatura, partiu-se da seguinte pergunta
norteadora: “quais sdo as intervencdes terapéuticas nao farmacoldgicas eficazes no
tratamento de tlceras no pé diabético?”. Esse questionamento foi desenvolvido com
base na estrutura PICO, acréonimo para os elementos Paciente, Intervencao,

Comparacdo e “Outcomes” (desfecho).

Nesta pesquisa, a populacdo de interesse (P) sdo pacientes com tlceras no pé
diabético. A intervencdo (I) investigada consiste em intervencdes terapéuticas nao
armacoloégicas para o tratamento dessas tlceras. O desfecho (O) de interesse inclui a
icdcia no tratamento das tlceras no pé diabético, como a cicatrizacao das feridas, a
dugdo do tamanho das tlceras, a prevencao de complicacdes e/ou a melhoria da
alidade de vida. Vale ressaltar que, devido ao método de revisdo adotado, ndo sera

lizada uma comparacao (C) direta com outras intervengoes.
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Para iniciar a coleta de dados, foram selecionados os seguintes descritores em
inglés com base no MeSH (Medical Subject Headings) e combinados utilizando
operadores booleanos na férmula de pesquisa: ("therapeutics" OR "therapeutic" OR

"therapy" OR "treatments") AND ("diabetic foot" OR "foot, diabetic") OR "diabetic

feet") AND ("ulcer" OR "ulcers" OR "ulceration"). Apés a elaboracdo da férmula de
pesquisa, foi realizado um levantamento nas plataformas PubMed e Biblioteca Virtual

em Satde (BVS). Na BVS, optou-se por filtrar os artigos da base de dados LILACS.

Para a selecdao dos artigos, foram estabelecidos critérios de inclusao e exclusdo.
Os critérios de inclusdo foram: selecionar artigos que estivessem disponiveis
gratuitamente e em formato completo, publicados nos idiomas inglés, portugués ou
espanhol, e que tivessem sido publicados entre maio de 2018 e maio de 2023. Por outro
lado, os critérios de exclusdo consistiram em ndo considerar artigos que nao
abordassem diretamente a pergunta de pesquisa, artigos de revisdo de literatura
(exceto se incluissem uma metandlise), monografias, dissertagdes e teses, além de
eliminar artigos duplicados. Esses critérios foram aplicados para garantir a relevancia

e adequacdo dos artigos selecionados para a revisao.

Posteriormente, ao realizar a busca utilizando a férmula estabelecida, foram
identificados 6.875 artigos. Desses, 6.429 artigos foram encontrados na base de dados

PubMed e 446 artigos na base de dados LILACS (por meio da BVS - Biblioteca Virtual

em Saude).

As etapas envolvidas nesse processo seguem no fluxograma 1 baseado na

metodologia PRISMAT™.
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Fluxograma 1 - Fluxograma do processo de selecao dos artigos aptos a revisao,
Cajazeiras, Paraiba, 2024.

Identificacdo dos estudos através de bases de dados e registos

Identificaca

Triagem

Incluido

Registos identificados através
de:

PubMed (n = 6.429)

Lilacs (n = 446)

!

Registos em triagem
PubMed (n =1.353)
Lilacs (n = 131)

!

Publicacdes pesquisadas para
se manterem

PubMed (n = 227)

Lilacs (n=12)

!

Publicacées avaliadas para
elegibilidade

PubMed (n = 47)

Lilacs (n=1)

l

Total de estudos incluidos na
revisao

PubMed (n = 20)

Lilacs (n=1)

Registos removidos antes da
triagem por ferramentas
automatizadas dos sites e por
duplicagdo

PubMed (n = 5.076)

Lilacs (n = 315)

Registos excluidos ap6s
leitura do titulo
PubMed (n =1.126)
Lilacs (n =119)

PublicacGes retiradas ap6s
leitura dos resumos
PubMed (n =180)

Lilacs (n = 11)

Publicacées excluidas apds
leitura completa dos artigos
PubMed (n =27)

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

esultados

nderam aos objetivos desta pesquisa e aos critérios de inclusdo.
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topica com oxigénio, curativos imidos, enxertos de derme humana, matriz dérmica

acelular, terapia de plasma atmosférico frio, terapia de feridas por pressao negativa,

membrana amniética, corddo umbilical humano desidratado, enxerto de pele de peixe
acelular, curativos com nanoparticulas de 6xido de zinco, terapia de 0zo6nio, terapia de

ultrassom aéreo de baixa frequéncia e espuma de feltro.

Esses estudos, reunidos nesta pesquisa, abordam as intervengdes nao
farmacolégicas disponiveis, contribuindo, assim, para o avango e conhecimento de

manejos alternativos no tratamento de tlceras do pé diabético.

Como forma de apresentar os artigos selecionados, eles foram classificados de
Al até A21 com base no ano de publicacdo em ordem cronoldgica. O quadro 1
apresenta informacdes adicionais e detalhadas sobre os autores, titulos, objetivos,

metodologia dos estudos e bases de dados dos trabalhos selecionados para esta

pesquisa.

Quadro 1 - Apresentacdo dos artigos selecionados conforme autores/ano de
publicacao, titulo, objetivos, metodologia e bases de dados. Cajazeiras, Paraiba,

2024.
A . TIPO DE | BASE DE
CODIGO | AUTORES TITULO OBJETIVO ESTUDO DADOS
An  aseptically
processed,
acellular,
retlcula'r, Analisar a eficéacia
allogenic human
. do enxerto
Zelen et al dermis improves alogénico de | Ensaio clinico
Al " | healing in diabetic & . PubMed
(2018) derme humana na | randomizado
foot wulcers: A | | )
. tlcera de pé
prospective, diabético
randomised,
controlled,
multicentre
follow-up trial
Use of an | Avaliar a
aseptically porcentagem de
_ ' processed, feridas _ _
Didomenico | dehydrated cicatrizadas em 6 | Ensaio c.hmco PubMed
etal. (2018) | human  amnion | semanas para | randomizado
and chorion | fechamento  de
membrane feridas
improves cicatrizadas com
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likelihood  and
rate of healing in

chronic  diabetic
foot ulcers: A
prospective,
randomised,

multi-centre
clinical trial in 80
patients

aloenxerto de
amnio e cérion
humano
desidratado

Use of hyperbaric
oxygen therapy

Investigar o efeito
da oxigenoterapia

Naretal. | (HBOT) in | hiperbarica Ensaio clinico
A3 (2019) chronic diabetic | comparado com | randomizado PubMed
wound-A tratamento
randomised trial | padrdo
A 'Prospectwe, Avaliar a eficicia
Multicenter, e a seguranca de
Single-Arm 5 ¢
e . um aloenxerto de
Clinical Trial for . .
matriz ~ dérmica | Estudo
Cazzell et | Treatment of A
A4 . .| acelular no | multicéntrico | PubMed
al. (2019) | Complex Diabetic .
. tratamento de | prospectivo
Foot Ulcers with | | s
dlceras diabéticas
Deep  Exposure andes o
Using  Acellular fom lexas
Dermal Matrix p
Determinar a
A multicentre | seguranga e a
prospective eficacia do
randomised aloenxerto de
controlled corddo umbilical
comparative humano
Tettelbach parallel study of deadratac}o em | £ dlinico
A5 dehydrated comparacao com . PubMed
et al. (2019) 1 . randomizado
human umbilical | curativos de
cord  (EpiCord) | alginato para o
allograft for the | tratamento de
treatment of | dlceras cronicas
diabetic foot | do pé diabético
ulcers que nao
cicatrizam
An open-label | Estimar a eficacia
trial of | do cordao
Marston et | cryopreserved umbilical humano | Estudo
al. (2019) human umbilical | criopreservado abert_o . PubMed
cord in  the | mais tratamento | Mmulticéntrico
treatment of | padrao (SC) em
complex diabetic | alcangar 0

Revista Ciéncia Plural. 2024; 10(1): 34669

UNNERSBADH R0 GRANDE DO NORTE / %

PPGSCol

Frograma de Pés Grocduaco
em Saude Coletiva



Ciéncia

olora

foot ulcers | fechamento
complicated by | completo da
osteomyelitis ferida de DFU
complexo nao
cicatrizante
Clinical efficacy of
th i . o
erapeutic . Analisar a eficacia
footwear with a
. de uma sola de
rigid rocker sole .
. . balanco  rigida
) in the prevention .
Lopez- of recurrence in | Do % reduzir Ensaio clinico
A7 Moral et al. . . taxa de . PubMed
patients with o randomizado
(2019) . . recorréncia de
diabetes mellitus dleeras vlantares
and diabetic P
polineuropathy: em pacientes com
S ¢ diabético.
A randomized | P¢ H1APEHO
clinical trial
Comparar 0s
resultados de
pacientes com
tlceras de pé
diabético tratados
Efficacy of | <07 terapia _ de
. ozbnio completa
. comprehensive o .
Izadi et al. . | em adicdo aos | Ensaio clinico
A8 ozone therapy in . . PubMed
(2019) o cuidados randomizado
diabetic foot ulcer
. regulares, em
healing ~
comparacao com
pacientes que
receberam apenas
0s cuidados
rotineiros ~ para
pés diabéticos.
Comparar a
Efficacy and | eficdcia da terapia
Safety of Low- |de ultrassom
Frequency, aéreo de baixa
Noncontact frequéncia  sem
Rastogi, Airborne conta.to Fom a
A9 Bhansalie | Ultrasound ter‘apla simulada | gEpsaio clinico PubMed
Ramachand | Therapy adicionada a0 | randomizado
ran (2019) (Glybetac) For | tratamento
Neuropathic padrdo em
Diabetic Foot | pacientes com
Ulcers: A | dlceras do pé
Randomized, diabético
Double-Blind, clinicamente
infectada ou ndo,
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Sham-Control
Study

graus 2 e 3 de
Wagner

A  multinational,

Avaliar a eficicia

multicenter, .
randomized da terapia com
double-blinded, | OXi8enio  topico
placebo- " | para feridas de
controlled trial to | PXCso00 ciclica
evaluate the multimodal  na
Frykberg et . . cicatrizagdo  de | Ensaio clinico
A10 efficacy of cyclical | | . . PubMed
al. (2020) topical  wound dlceras refratarias | randomizado
oxl;gen (TWO2) do pé diabético
therapy in the que fao
treatment of cicatrizaram
chronic  diabetic fiig;sen t(c)om ©
foot ulcers: the adrio
TWO2 study P
Effect of Cold .
Atmospheric Det‘ermmar se a
Plasma Therapy aﬂ;criiao de
Vs Standard | P L .
Therapy Placebo atmosférico  frio
Stratmann | on Wound a.celer.a - & | Ensaio clinico
All et al. (2020) | Healin in cicatrizacao de randomizado PubMed
' Patien t% With feridas em ulceras
Diabetic Foot de pé diabético
em comparagao
Ulcers: A .
Randomized com ) a terapia
Clinical Trial padrao.
Investigar a
Cold atmospheric | seguranca,
plasma as an | eficacia e
Mirpour et effective method | aplicabilidade do Ensaio clinico
A12 P to treat diabetic | tratamento de . PubMed
al. (2020) randomizado
foot wulcers: A | plasma
randomized atmosférico  frio
clinical trial para tlceras de pé
diabético
A randomized | Determinar a
controlled clinical | €ficacia da
trial of a | membrana
Serena et al. | hypothermically | amniotica Ensaio clinico
(2020) stored amniotic | armazenada randomizado PubMed
membrane for use | hipotermicament
in diabetic foot | © Comparezda com
ulcers o padrio de
tratamento em

Revista Ciéncia Plural. 2024; 10(1): 34669

UNNERSBADH R0 GRANDE DO NORTE / %

PPGSCol

Frograma de Pés Grocduaco
em Saude Coletiva



Ciéncia
olUro

tlceras de pé
diabético

Al4

Meneses et
al. (2020)

Efeitos da espuma
de feltro no
tratamento do pé
diabético: revisdo
sistematica com
metanalise

Avaliar os efeitos
da espuma de
feltro no
tratamento da
tlcera plantar do
pé diabético.

Revisao
sistematica
com
metanallise

LILACS

Al5

He et al.
(2021)

Therapeutic effect
of continuous
diffusion of
oxygen therapy
combined  with
traditional moist
wound  dressing
therapy in the
treatment of
diabetic foot
ulcers

Investigar o efeito
terapéutico da
difusdo continua
de oxigénio
combinada com
curativo  tmido
tradicional

Ensaio clinico
randomizado

PubMed

Aleé

Hahn, Lee
D.eleel.
(2021)

Ready-to-Use
Micronized
Human Acellular
Dermal Matrix to
Accelerate
Wound Healing
in Diabetic Foot
Ulcers: A
Prospective
Randomized Pilot
Study

Examinar e relatar
0s resultados
clinicos de uma
matriz  dérmica
micronizada

pronta para uso
para tlceras de pé
diabético (DFUs)
e compara-la com
o tratamento

de feridas por
pressao negativa

Ensaio clinico
randomizado

PubMed

Al17

Maranna et
al. (2021)

Negative pressure
wound therapy in
grade 1 and 2
diabetic foot
ulcers: A
randomized
controlled study

Comparar a
terapia de feridas
por pressao
negativa e
curativos salinos
convencionais na
cicatrizacdo de
tlceras de pé
diabético

Ensaio clinico
randomizado

PubMed

Seidel e
Lefering
(2022)

NPWT resource
use compared
with standard
moist wound care
in diabetic foot
wounds:  DiaFu

Comparar a
utilizagdo de
recursos da
terapia de feridas
por pressao
negativa e

Ensaio clinico
randomizado

PubMed
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| randomized tratamento
clinical trial | padrdo de feridas
results umidas para

feridas de pé
diabético  apos

amputagéao,
desbridamento
cirargico ou
limpeza de
feridas.

Evaluation of the Avaliar a eficicia

) do uso de
therapeutic .
] curativos de
efficacy of . 1
. ... | alginato de calcio
Loera- dressings with com Ensaio clinico
A19 Valencia et | ZnO PubMed

nanoparticulas de | randomizado

al. (2022) | nanoparticles in xido de zinco no

the treatment of

diabetic foot t,ratamento d?
ulcers tlceras de pé
diabético

Effect of platelet- | Avaliar o efeito do
rich plasma vs | plasma rico em

standard plaquetas versus
A20 Gong etal. | management for | o tratamento | i | PubMed

(2023) the treatment of | padrao para o
diabetic foot ulcer | tratamento de
wounds: A meta- | tlceras de pé
analysis diabético
Final efficacy and
cost analysis of a
fish skin graft vs .
standard of care Avaliar o uso de
in the enxerto de pele de

. management  of peixo acelular rico S
A21 Lantis et al. chronic  diabetic | €™ omega-3 em | Ensaio clinico PubMed
(2023) foot  ulcers:  a comparagdo com | randomizado
. tratamento

prospective, = .
multicenter padrdo em tlceras
randomize ci de pé diabético
controlled clinical
trial

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.
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Os resultados obtidos mostraram uma variabilidade na taxa de cicatrizacio e no
tempo de fechamento da ferida, bem como na melhoria da regeneracdo tecidual. Além
disso, alguns estudos investigaram a seguranca, a tolerabilidade e o impacto dessas
intervengdes terapéuticas na prevengao de complica¢des, como infec¢des secundarias

e amputagoes.

No quadro 2, é apresentado um resumo detalhado dos principais resultados

encontrados em cada artigo desta revisao integrativa.

Quadro 2 - Apresentacio dos resultados encontrados conforme pesquisas
selecionadas. Cajazeiras, Paraiba, 2024.

CODIGO | PRINCIPAIS RESULTADOS

O principal resultado desta pesquisa foi que o uso de matriz dérmica acelular humana
Al em combinagdo com o cuidado padrdo obteve uma taxa significativamente maior de
cicatrizagdo de tdlceras de pé diabético em comparacao com o cuidado padrao.

O principal resultado foi que o uso do aloenxerto de &mnio e cérion humano desidratado
processado assepticamente em combinagdo com o tratamento padrao resultou em uma

A2 AP . e . 4 Toar:
taxa significativamente maior de cicatrizacdo total das tlceras de pé diabético em
comparacao com o tratamento padrao isolado.

A3 O principal resultado deste estudo foi que a terapia hiperbarica de oxigénio demonstrou
ser eficaz na cicatrizacdo de dlceras de pé diabético.

Al O principal resultado deste estudo foi que o uso de matriz dérmica acelular humana

resultou em uma taxa significativa de cicatrizagdo de tlceras de pé diabético.

O principal resultado deste estudo foi que o aloenxerto de corddo umbilical humano
A5 desidratado (EpiCord) foi mais eficaz do que os curativos de alginato no tratamento de
tlceras de pé diabético cronicas que nao cicatrizam.

O principal resultado deste estudo foi que o uso do corddao umbilical humano
A6 criopreservado (TTAXO01) foi seguro e eficaz no tratamento de tlceras do pé diabético
que se estendiam ao musculo, fascia ou osso com osteomielite subjacente.

O principal resultado deste estudo foi que o uso de uma sola de balanco rigida em
comparacao com uma sola de balango semirrigida reduziu significativamente o risco de

A7 e . . o . .
recorréncia de tlceras plantares em pacientes com histéria prévia de tlceras nos
metatarsos.

A8 O principal resultado obtido no uso da ozonioterapia foi uma aceleracao significativa no
tempo médio de cicatrizagdo das tlceras de pé diabético.

A9 O principal resultado obtido neste estudo foi a eficacia do tratamento com ultrassom na

reducdo da area da ferida em pacientes com tlceras de pé.

O principal resultado deste estudo foi que a terapia com oxigénio tépico pressurizado
ciclico (grupo TWO?2) foi superior ao tratamento padrao no fechamento de tlceras de pé
diabético recalcitrantes em um periodo de tratamento de 12 semanas.
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O principal resultado deste estudo foi que o tratamento com Plasma Atmosférico Frio
A1l resultou em uma redugdo significativa na superficie da ferida em comparagdo com o
tratamento placebo.

O principal resultado deste estudo foi que o tratamento com Plasma Atmosférico Frio

A12 o . . i 1an:
acelerou a cicatrizagdo de feridas em tlceras de pé diabético.
O principal resultado deste estudo foi que o uso da membrana amnidtica armazenada
A3 hipotermicamente (HSAM) em combinagdo com o tratamento padrao resultou em uma
taxa significativamente maior de fechamento de tlceras de pé diabético (DFUs) em
comparagdo com o tratamento padrao sozinho.
Ald O principal resultado obtido dessa pesquisa é a reducao significativa da pressado plantar

quando o feltro é utilizado.

O principal resultado deste estudo foi que a terapia combinada de difusdo continua de
A15 oxigénio (CDO) e curativos imidos (MWD) foi mais eficaz do que os tratamentos
isolados de MWD ou CDO no tratamento de tlceras de pé diabético.

O principal resultado deste estudo foi que o uso de matriz de hidrogel de adipécitos
humanos desvitalizados em combinac¢do com a terapia de pressdo negativa resultou em
uma maior formacao de tecido de granulagdo em comparacao com a utilizagdo apenas
da terapia de pressdo negativa.

Alé6

O principal resultado deste estudo foi que a Terapia por Pressdo negativa levou a uma
Al17 reducdo significativa no tamanho da tlcera, uma formagdo mais rdapida de tecido de
granulacdo e uma dura¢do mais curta da interna¢do hospitalar.

O principal resultado foi que o tratamento com Terapia por Pressdo Negativa resultou
A18 em um tempo mais curto para concluir, verificar e manter o fechamento da ferida, bem
como um tempo mais curto para o fechamento completo da ferida.

O principal resultado deste estudo é que os curativos de alginato de calcio com

A19 . s . . ~ N
nanoparticulas de 6xido de zinco foram seguros e eficazes na promogao da cicatrizagdo.

A principal conclusao desta meta-analise é que o uso de plasma rico em plaquetas (PRP)
A20 autélogo ou alogénico resultou em uma taxa significativamente maior de cicatrizagao
completa de tlceras do pé diabético em comparagdo com o controle.

O principal resultado foi que o grupo trato com enxerto de pele de peixe teve uma
A21 proporcao significativamente maior de tlceras cicatrizadas em comparagdo com o grupo
do tratamento padrao.

Fonte: Dados da pesquisa, 2023
iscussao

Os resultados desta revisdo de literatura indicam que as novas intervencdes
apéuticas nao farmacolégicas sao eficazes no tratamento de tlceras do pé diabético,

ao promover cicatrizacdo, reduzir drea de ferida e/ou melhorar a qualidade de
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O uso de terapias baseadas em oxigénio para tratar feridas e tlceras e avaliar seus
efeitos na cicatrizagdo e na prevencdo de complicacdes, como amputagdes foi
investigado por trés estudos. Todos eles indicam que terapias baseadas em oxigénio,

1 como oxigenoterapia hiperbarica, oxigénio topico e difusdo continua de oxigénio,

podem ser benéficas no tratamento de feridas e tlceras, promovendo a cicatrizagao
mais rapida e efetiva, além da prevencao de complica¢des graves, como a necessidade

de amputacaoll 1213,

As feridas tratadas com oxigenoterapia hiperbdrica experimentaram uma
estimulagdo mais efetiva da angiogénese, o que ajudou na cicatrizacdo da ferida. Isso
por que essa terapéutica ndo apenas aumenta a oxigenacao dos tecidos hipdxicos da
ferida e melhora a capacidade de eliminagdo de neutréfilos, mas também melhora o
metabolismo da ferida por meio da sintese de colageno e, assim, acelerando a

cicatrizacao da feridall.

O uso de oxigénio tépico em combinacdo com o tratamento padrdo resultou em
uma taxa de cicatrizagdo completa de 41,7% em comparagao com 13,5% no grupo que
recebeu apenas o tratamento padrao por 12 semanas. Além disso, o grupo que recebeu
manejo com oxigénio apresentou uma redugdo média absoluta da 4rea da tlcera de
1,97 cm?, enquanto no outro a redugao foi de 0,40 cm? durante o mesmo intervalo de
tempo. Os pacientes que receberam o tratamento inovador também apresentaram

melhora significativa na qualidade de vida’.

Além disso, o efeito terapéutico da difusdo continua de oxigénio combinada com
curativo tmido tradicional demonstraram que a combinacdo dessas duas terapéuticas
resultou em uma cicatrizacdo mais rapida das tlceras de pé diabético em comparacao
com os grupos que receberam apenas o curativo timido tradicional ou apenas a difusao
ontinua de oxigénio. Além disso, o tratamento combinado mostrou um efeito positivo
a prevencdo de amputacdes em compara¢do com 0s grupos que receberam apenas o

rativo imido tradicional ou apenas a difusdo continua de oxigénio®3.

Com outro tipo de intervengdo terapéutica, alguns estudos avaliaram o efeito de
rentes tipos de matriz dérmica acelular (ADM) no tratamento de tdlceras de pé

ético. Ambos demonstram que o uso de ADM, seja a matriz dérmica reticular
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humana (HR-ADM) ou a aloenxerto de matriz dérmica acelular (D-ADM), em
conjunto com o tratamento padrao, resulta em beneficios significativos na cicatrizacao
de tlceras de pé diabético em comparagdo com o tratamento padrao isolado. Essas

1 terapias aparentaram ser promissoras na taxa de cicatrizagdo e na reducdo da

necessidade de amputacdes em pacientes com tlceras diabéticas dificeis de serem

tratadas4 15,

A matriz dérmica reticular humana (HR-ADM) em conjunto com o tratamento
padrao apresentou uma taxa de cicatrizacdo significativamente maior em comparagao
com o grupo que recebeu apenas o tratamento padrdo!4. Por outro lado, no uso
aloenxerto de matriz dérmica acelular (D-ADM todos os participantes alcancaram
100% de granulacao em até 16 semanas, bem como uma reducao significativa da ferida.
Além disso, a taxa de amputagdo para as tulceras ndo infectadas foi baixa,

representando apenas 1,6% dos casos!®.

Na anélise da eficicia da terapia de feridas por pressdo negativa (NPWT) em
comparac¢do com o manejo tradicional, como curativo salino ou tratamento padrao de
feridas timidas, concluiu-se que a NPWT ¢é eficaz na melhora de tlceras de pé
diabético, uma vez que proporciona resultados superiores em termos de reducdo no
tamanho da tlcera, formagao de tecido de granulagdo, tempo de cicatrizacao, taxa de

cicatrizagdo completa da ferida e reducdo de procedimentos invasivos!617.

Quando se compara a monoterapia de NPWT com o tratamento associado a
matriz dérmica, esse dltimo grupo apresentou uma proporgdo significativamente
maior de feridas fechadas ou com tecido de granulagdo em comparagdo com o grupo
tratado apenas com pressdo negativa eem um periodo de 120 dias. Todas as feridas do
grupo experimental apresentaram formacao de tecido de granulagdo, enquanto 64,3 %

as feridas do grupo controle mostraram essa caracteristica's.

Os estudos que avaliaram o uso de plasma atmosférico frio (CAP) como
ervencdo terapéutica concordam que ele é uma opcao terapéutica eficaz para
lerar a cicatrizagdo de feridas em tlceras de pé diabético. Com isso, foi

onstrado resultados positivos, incluindo uma redugdo significativa no tamanho
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da ferida e beneficios adicionais, como a reducao da carga bacteriana e a regeneracao

do tecido danificad o920,

No que se refere ao o uso de aloenxertos derivados do &mnio e cérion humano,

as pesquisas concordam que esse manejo é benéfico no tratamento de tlceras de pé

diabético, mostrando que as intervencdes apresentaram resultados superiores em
relagdo ao tratamento padrao, sendo eficazes na aceleragdo do processo de cicatrizacao
e na reducdo do tempo necessario para a cicatrizagdo completa da ferida. Todavia,
eventos adversos foram relatados, porém os beneficios observados superaram os

riscos associados ao uso dessas terapias?!-22.

No tratamento com aloenxerto de cordao umbilical humano, seja desidratado
(EpiCord) ou criopreservado (TTAX01), ambos manejos foram benéficos. O primeiro
resultando em uma taxa de cicatrizagdo mais rapida e mais completa em comparagao
com o tratamento padrdo de curativos de alginato. Do mesmo modo, o dltimo
mostrando que o TTAXO01 é eficaz na promocao da cicatrizacdo de tlceras complexas
com osteomielite, com uma taxa de cicatrizacdo superior aos tratamentos

convencionais?324,

Quando se compara o uso de uma sola de balanco rigida com uma sola
semirrigida para a reducdo da recorréncia de tlceras plantares em pacientes com
historico pregresso dessa complicacdo, os resultados indicaram que o grupo que
utilizou a sola rigida teve um risco 64% menor de desenvolver reincidéncias em

comparagao com o grupo controle que utilizou a sola semirrigida®.

Ja o uso de plasma rico em plaquetas autélogo e alogénico no tratamento de
tlceras de pé diabético, demonstrou eficacia na promogao da cicatrizacdo completa
das tlceras em comparagdo com o grupo padrdo. Embora o perfil de seguranca do
lasma rico em plaquetas seja semelhante ao tratamento padrdo, o uso dessa
tervencao apresentou potencial para reduzir o risco de eventos adversos, indicando

valor como terapia para o tratamento de tlceras de pé diabético?®.

O enxerto de pele de peixe (FSG) no tratamento de tlceras de pé diabético,
parado ao manejo padrdo, demonstrou uma semelhan¢a no tempo médio para

trizacdo, porém o grupo FSG mostrou vantagens em termos de custo-beneficio ao
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longo de um ano, resultando em economia de custos devido ao fechamento mais

rapido das tlceras?’.

i Os curativos de alginato de cdlcio com nanoparticulas de ZnO, embora ndo

tenham sido encontradas diferencas significativas em relagdo aos curativos sem
nanoparticulas, contribuiram para uma porcentagem maior de cicatrizagao das tlceras

de pé diabético?.

Em relagdo a ozonioterapia, ela foi eficaz na aceleracao da cicatriza¢do da dlcera
do pé diabético em comparagdo com o tratamento padrdo, bem como demonstrou
reduzir a taxa de amputacdo, sobretudo em feridas mais graves, e contribuiu para

melhorar o estado inflamatoério e antioxidante dos pacientes?.

Ademais, o tratamento com ultrassom terapéutico de baixa frequéncia
demonstrou maior eficacia na redugdo da area da ferida e na promogao da cicatrizagao
completa em comparacdo com o grupo controle. Esse resultado é atribuido a agdo

estimulante em varias vias de transducao de sinal mecanico?°.

Por altimo, a espuma de feltro resultou em uma significativa redugao da pressao
plantar, o que diminui a agressao sobre as tlceras e favorece a cicatrizagdo. No entanto,
em relacdo ao tempo de cicatrizagdo, ndo foram encontradas diferencas significativas

entre o uso da espuma de feltro e outras intervengdes3!.

Em resumo, essas pesquisas oferecem informacdes relevantes sobre diferentes
abordagens terapéuticas no tratamento de tlceras de pé diabético, as quais mostraram
resultados promissores na aceleracdo da cicatrizacdo, reducdo da recorréncia de
tlceras, melhora da pressao plantar e potencial economia de custos. Essas terapias
podem representar importantes opgdes para melhorar a qualidade de vida e a

recuperacao de pacientes com tlceras de pé diabético.
onclusoes

E possivel perceber que as novas intervencdes terapéuticas para feridas no pé
ibético sdo eficazes. Destacando-se, principalmente, o fato de algumas terapias
strarem efeitos positivos na prevencdo de amputagdes, como a combinagdo de

1sdo continua de oxigénio com curativo imido tradicional e o uso de solas rigidas.
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No entanto, apesar dos resultados encorajadores, é importante mencionar que a

qualidade da evidéncia varia entre os estudos incluidos nesta revisao de literatura.

| Alguns estudos apresentaram evidéncias de alta qualidade, enquanto outros tiveram
evidéncias de qualidade moderada ou baixa. Desse modo, sdo necessdrios mais

estudos com amostras maiores e de longo prazo para confirmar e ampliar os achados

dessa revisido de literatura.

Assim sendo, de forma geral, as novas intervencdes terapéuticas nao
farmacolégicas apresentam um grande potencial em melhorar a cicatrizagdo, reduzir
o tamanho das tlceras e melhorar a qualidade de vida dos pacientes com tlceras do

pé diabético.
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