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Introducdo: Plantas medicinais e fitoterapicos sao tradicionalmente utilizados na
cicatrizagdo de diversos tipos de feridas. Muitas plantas contém compostos bioativos
com propriedades anti-inflamatérias, antimicrobianas e cicatrizantes. Objetivo:
Reunir evidéncias clinicas do uso de plantas medicinais e fitoterapicos na cicatrizagao
de feridas cutaneas. Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura.
Os estudos foram coletados das bases de dados MEDLINE/PubMed e LILACS,
utilizando como estratégia de busca os termos ((Wound Healing) ou (Inflammation)) e
((Medicinal Plants) ou (Phytotherapy)) com recorte temporal de 2011 a 2021.
Resultados: 15 estudos foram incluidos na revisdo. A maioria dos estudos foram do
tipo ensaio clinico controlado randomizado. Foi investigada a efic4cia de 15 espécies
medicinais para o tratamento de feridas agudas e cronicas, sendo as mais recorrentes
queimaduras de segundo grau, tlceras cronicas e feridas cirtrgicas. As espécies
medicinais que apresentaram melhores resultados foram babosa (Aloe vera), centela
(Centella asiatica), beldroega (Portulaca oleraceae), Arnebia euchroma, hipérico
(Hypericum perforatum) e mil-folhas (Achillea millefolium), melhorando critérios como
eritema, edema, tempo de re-epitelizacdo, tempo de cicatrizacdo e a aparéncia geral
da ferida. Conclusdes: Plantas medicinais e fitoterapicos apresentam eficacia no
processo de cicatrizagdo, sendo, portanto, alternativa terapéutica para o tratamento
de feridas cutaneas.

RESUMO

Palavras-Chave: Ferida. Cicatrizacao. Plantas Medicinais. Fitoterapicos.

ABSTRACT

Introduction: Medicinal plants and herbal medicines are traditionally used to heal
various types of wounds. Many plants contain bioactive compounds with
anti-inflammatory, antimicrobial, and wound-healing properties. Objective:
Gathering clinical evidence on the use of medicinal plants and herbal medicine in the
healing of skin wounds. Methodology: This is an integrative review of the literature.
The studies were collected from the MEDLINE/PubMed and LILACS databases,
using the terms ((Wound Healing) or (Inflammation)) and ((Medicinal Plants) or
(Phytotherapy)) as a search strategy, from 2011 to 2021. Results: Fifteen studies were
included in the review. Most of them were of the randomized controlled clinical trial
type. The effectiveness of 15 medicinal species was investigated for the treatment of
acute and chronic wounds, the most common of which were second-degree burns,
chronic ulcers, and surgical wounds. The species with the best results were Aloe vera,
Centella asiatica, Portulaca oleraceae, Arnebia euchroma, Hypericum perforatum, and
Achillea millefolium, improving criteria such as erythema, edema, re-epithelialization
time, healing time, and the general appearance of the wound. Conclusions:
Medicinal plants and herbal medicine are effective in the healing process, therefore
being a therapeutic alternative for treating skin wounds.

Keywords: Wound. Wound Healing. Medicinal Plants. Herbal Medicine.

RESUMEN
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Introduccién: Las plantas medicinales y las medicinas a base de hierbas se utilizan
tradicionalmente para curar diversos tipos de heridas. Muchas plantas contienen
compuestos bioactivos con propiedades antiinflamatorias, antimicrobianas y
cicatrizantes. Objetivo: Recopilar evidencia clinica sobre el uso de plantas
medicinales y medicinas a base de hierbas en la curacién de heridas cutédneas.
Metodologia: Se trata de una revisiéon integradora de la literatura. Los estudios
fueron obtenidos de las bases de datos MEDLINE/PubMed y LILACS, utilizando
como estrategia de busqueda los términos ((Wound Healing) o (Inflammation)) y
((Medicinal Plants) o (Phytotherapy)) con un marco temporal de 2011 a 2021.
Resultados: Se incluyeron 15 estudios en la revision. La mayoria de los estudios
fueron del tipo ensayo clinico controlado aleatorio. Se investigé la eficacia de 15
especies medicinales para el tratamiento de heridas agudas y crénicas, las mas
comunes fueron quemaduras de segundo grado, tlceras crénicas y heridas
quirtrgicas. Las especies medicinales con mejores resultados fueron Aloe vera,
Centella asiatica, Portulaca oleraceae, Arnebia euchroma, Hypericum perforatum y Achillea
millefolium, mejorando criterios como eritema, edema, tiempo de reepitelizacién,
tiempo de cicatrizacion y aspecto general de la herida. Conclusiones: Plantas
medicinales y medicinas a base de hierbas son efectivas en el proceso de
cicatrizacién, siendo por tanto una alternativa terapéutica para el tratamiento de
heridas en la piel.

Palabras clave: Herida. Cicatrizacién. Plantas medicinales. Medicinas a base de
hierbas.
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Introducao

Uma ferida ocorre quando ha rompimento na estrutura e funcdo da pele,
podendo ser causada por mecanismos agudos e cronicos'. A cicatrizagdo pode
ocorrer por regeneracdo ou reparo, dependendo da profundidade dos tecidos
acometidos. Para que o processo de cicatrizagdo seja eficiente, é necessario que o
paciente esteja em boas condi¢des clinicas e que o leito da ferida esteja otimizado'.
Dessa forma, agentes topicos e curativos capazes de combater infec¢des, promover
um ambiente tmido, quente, livre de detritos e de reduzir a inflamagao, fazem parte
do arsenal terapéutico para o tratamento de feridas.

Os curativos e agentes topicos convencionalmente utilizados, em geral,
costumam contemplar apenas um desses objetivos, sendo necessaria a combinacao
de tratamentos. Por outro lado, as plantas medicinais podem apresentar mais de uma
acdo terapéutica, como atividade antimicrobiana, anti-inflamatoéria e estimulante da
migracdo e proliferacdo celular’. Assim, acredita-se que as plantas medicinais podem
ser bons agentes terapéuticos na cicatrizacdo de feridas.

Além disso, os avancos no tratamento de feridas estdo relacionados a
tecnologias que, muitas vezes, ndo estao disponiveis em comunidades cuja cobertura
em sadde é feita majoritariamente pela atencao primaria, nas quais os pacientes, por
questdes de distancia ou escassez de recursos, ndo tém acesso aos centros
especializados3. Nessas regides, muitas vezes, sao utilizados recursos da medicina
tradicional, como as plantas medicinais, para o tratamento de afeccdes®. Contudo,
ainda se percebe a dificuldade de insercao da fitoterapia na pratica clinica, sobretudo
sob a alegacdo da falta de comprovacdo de seus efeitos*.

Portanto, evidéncias cientificas sobre a eficicia do uso de plantas medicinais
fundamentam a utilizacdo racional e segura desse recurso. Nesse sentido, o presente
estudo teve como objetivo reunir evidéncias acerca da eficacia clinica de plantas

medicinais e fitoterapicos na cicatrizagdo de feridas cutaneas.
Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura cuja finalidade foi verificar as
evidéncias clinicas disponiveis na literatura acerca da utilizacdo de plantas

medicinais e fitoterdpicos no tratamento de feridas cutaneas. Para nortear a busca, foi
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elaborada a seguinte pergunta norteadora, estruturada através do acronimo PICO:
Em pacientes com feridas cutaneas (P), o uso topico de plantas medicinais e
titoterapicos (I), comparado com outros métodos de tratamento de feridas, placebo
ou a auséncia de tratamento (C), apresenta eficacia clinica na melhora da cicatriza¢ao
0)?

Na presente revisdo, foram incluidos artigos disponiveis online nas bases de
dados MEDLINE/PubMed (Medical Literature Analisys and Retrieval System
Online) e LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde).
A estratégia de busca na base de dados MEDLINE/PubMed utilizou os seguintes
descritores: ((Wound healing) OR (Inflammation)) AND ((Plants, Medicinal) OR
(Phytotherapy)), bem como termos sindbnimos ou termos de entrada, considerando os
descritores estabelecidos no Medical Subject Headings (MeSH) na lingua inglesa.
Para busca na LILACS, a estratégia foi adaptada wutilizando os termos
correspondentes dos Descritores em Ciéncias da Satide (DeCS) nas linguas inglesa,
espanhola e portuguesa.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos primérios publicados entre
2011 e 2021, escritos em lingua portuguesa, inglesa ou espanhola; presenca dos
descritores no titulo, palavras-chaves e/ou resumo; abordagem da eficacia clinica de
plantas medicinais e fitoterdpicos na cicatrizagdo de feridas. E como critérios de
exclusdo: artigo completo ndo disponivel; artigos repetidos entre as bases; estudos
experimentais ndo clinicos; intervengdes de uso sistémico; e substancias que ndo se
encaixassem como fitoterdpicos.

A busca resultou em 3246 estudos (2976 na MEDLINE/PubMed e 270 na
LILACS). Ap6s aplicagdo dos critérios de elegibilidade, 22 estudos foram
selecionados para leitura completa. Ao final, 15 artigos foram incluidos na presente
revisdo. As etapas de selecao descritas estdo resumidas no fluxograma do processo

(Figura 1).
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Figura 1. Fluxograma da selecdo dos estudos incluidos na revisao.
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Fonte: autoria propria.

Os dados foram interpretados mediante andlise estatistica descritiva com
distribuicdo da frequéncia simples, sendo expressos em percentuais ou medianas
com auxilio do software Microsoft Office Excel®. As etapas de triagem, leitura
completa e extracdo dos dados foram realizadas por dois revisores de maneira
independente, sendo as discordancias avaliadas por um terceiro revisor. Os dados
extraidos foram apresentados através de narrativa sintese e quadros com

mapeamento dos principais resultados.

Resultados

Foram selecionados 15 artigos (14 artigos da MEDLINE/PubMed e um artigo da

LILACS) para compor a presente revisao. Os artigos analisaram a efetividade clinica
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de 15 espécies de plantas medicinais no tratamento de diferentes modelos de feridas

cutaneas,

sendo principalmente estudos do tipo ensaio clinico controlado

randomizado. A caracterizacdo geral dos estudos incluidos encontra-se descrita no

Quadro 1.

Quadro 1. Caracterizagao geral dos estudos clinicos selecionados.

Autoria/ Tipo de Populacao | Intervencdo | Comparador | Objetivos
Ano estudo/ Nivel
de evidéncia*
Burusapat et | Ensaio clinico | n=12 Gel de Aloe Placebo - Avaliar a eficacia do
al. (2018)° controlado pacientes, vera a AQUAGEL | gel de Aloe vera na
randomizado | sendo 24 37,399% ®, (glicerina | cicatrizacao de uma
duplo-cego; 1c | sitios de esterilizada) | drea de pele de
doagcdo espessura parcial
retirada para enxerto.
Panahi et al. | Ensaio clinico [ n=60 Creme Creme de Avaliar a eficacia de
(2015)° controlado contendo fenitoina um creme de Aloe
randomizado; Aloe vera e vera e Oleo de oliva
l.c Olea europaea na cicatrizagdo de
feridas cronicas.
Saeidinia et Ensaio clinico | n=75 Centiderm@® | Sulfadiazina | Avaliar a eficacia do
al. (2017)’ controlado (Centella de prataa 1% | creme Centiderm®
randomizado asiatica) em queimaduras de
duplo-cego; 1.c segundo grau.
Niazi et al. Ensaio clinico | n=86 Creme de Lanolina Avaliar o efeito
(2019)® controlado beldroega protetor da beldroega
randomizado (Portulaca em fissuras
duplo-cego; 1.c oleracea) a 2% mamilares.
Moudietal. | Ensaio clinico | n=147 Vaporizagdo | Sem Investigar os efeitos
(2018)° controlado de 15g de intervengdo | da Pistacia atlantica
randomizado; oleorresina na cicatrizacéo e na
l.c de Pistacia intensidade da dor
atlantica de episiotomias em
subesp. mulheres primiparas.
cabulica
Damkerngsu | Ensaio clinico | n=30 Gel topico de | Placebo (gel | Avaliar a eficacia do
ntorn et al. controlado Centella sem Eca233) | gel de Centella asiatica
(2020 randomizado; asiatica a na cicatrizagdo e
1.c 0,05% p/p redugdo de
(ECa 233) complicagdes apos
terapia a laser em
pacientes com
cicatrizes de acne
atréfica bilaterais.
Barreiro et al. | Estudo clinico | n=54 AMERIGEL® | - Demonstrar a eficacia
(2014)" ndo controlado Hidrogel de do AMERIGEL® na
nao extrato de cicatrizagdo de
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randomizado
(pré-teste e
pos-teste); 2.d

carvalho
(Quercus alba)
e de

matricectomias.

Filipendula
ulmaria
Frade et al. Ensaio clinico | n=21 Biomembran | Pomada de Avaliar as alteracoes
(2012)* controlado avegetal da | colagenasee | clinicas e histolégicas
randomizado; seringueira cloranfenicol | do reparo tecidual de
l.c (Hevea (Fibrase®) dlceras venosas na
brasiliensis) presenca da
biomembrana
vegetal da
seringueira.
Rahmaniet | Estudo clinico | n=60 Creme de Creme Avaliar os efeitos de
al. (2014)2 controlado Aloe vera a placebo creme de Aloe vera no
quase-experim 0,5% tratamento de
ental fissuras anais
duplo-cego; 2.c cronicas.
Sipponen et | Estudo clinico | n=23 Pomada de - Investigar as taxas de
al. (2012)" nao controlado resina de cicatrizagdo, os
nao abeto (Picea fatores que
randomizado abies) a 10% contribuem para o
(pré-teste e (Abilar® atraso na cicatrizacao
pos-teste); 2.d 10%) de feridas, o
custo-beneficio e a
incidéncia de reacoes
alérgicas da pomada
de abeto no
tratamento de feridas
cirargicas
complicadas.
Romero-Cer | Ensaio clinico | n=36 Creme de Sulfadiazina | Avaliar a efetividade
ecero, controlado extrato de de prata 1% e tolerabilidade de
Zamilpa, randomizado Ageratina um creme a base de
Tortoriello, duplo-cego; 1.c pichinchensis extrato de Ageratina
(2015)" a5% pichichensis no
tratamento tépico de
dlceras no pé
diabético.
Edmondson | Estudo clinico | n=19 Solucao de - Avaliar a eficacia de
etal. (2011)'* | nao controlado 6leo de uma solugdo de dleo
nao melaleuca de melaleuca em
randomizado (Melaleuca descolonizar MRSA e
(pré-teste e alternifolia) e influenciar na
pOs-teste); 2.d agua estéril a cicatrizacgdo de
3,3% feridas agudas e
cronicas de etiologia
mista.
Hajhashemi | Ensaio clinico [ n=140 Pomadas de | - Pomada de | Avaliar a eficacia de
etal. (2016)" | controlado extratos vaselina pomadas de Achillea
randomizado alcéolicos de | - Sem millefolium e
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duplo-cego; 1.c Hypericum intervencdo | Hypericum perforatum
perforatum e na cicatrizagdo de
Achillea episiotomias em
millefolium mulheres primiparas.
Carvalho et | Ensaio clinico | n=32 Terapia a -Terapia a Avaliar os efeitos da
al. (2016)" controlado laser de baixa | laser de terapia a laser de
randomizado; intensidade baixa baixa intensidade
l.c associada ao | intensidade | isolada ou associada
6leo de isolada; com Oleo de
Calendula - Oleo de Calendula officinalis
officinalis caléndula no tratamento de
isolada; dlceras de pé
- Sem diabético.
intervencao
Nasiri et al. Ensaio clinico | n=49 Pomada de Pomada de Avaliar os efeitos
(2016)Y controlado Arnebia sulfadiazina | cicatrizantes da
randomizado euchroma a de prataa 1% | pomada de Arnebia
monocego; 1.c 10% euchroma em
pacientes com
queimaduras de
segundo grau.

Legenda: 1c: Ensaio clinico controlado randomizado; 2c: Estudo controlado quase experimental (ndo

randomizado);

2d: Estudo clinico ndo controlado né&o

*Classificagdo de acordo com o Joanna Briggs Institute.

randomizado

Fonte: autoria propria.

(pré-teste/ pos-teste).

Os estudos incluidos nesta revisdo avaliaram as seguintes plantas medicinais ou

preparacdes a base de plantas medicinais: Aloe vera (L.) Burm. f., sozinha ou em
combinacdo com o 6leo de oliva (Olea europaea L.); Centella asiatica (L.) Urban.,
sozinha, em combinacdo com terapia a laser ou na preparacdo comercial
Centiderm®); Portulaca oleracea L.; Pistacia atlantica Desf. subespécie cabulica; Quercus
alba L. em combinacdo com a Filipendula ulmaria (L.) Maxim.; Hevea brasiliensis;
Ageratina pichinchensis (Kunth) R.M. King & H. Rob.; Melaleuca alternifolia Cheel;
Hypericum perforatum L.; Achillea millefolium L.; Arnebia euchroma; e a pomada Abilar®
10%, preparacdo contendo resina da Picea abies L. a 10%.

A maioria dos estudos foram realizados no Ira, sendo sete (46,66%) dos 15
estudos realizados nesse pais. Dos demais estudos, dois foram realizados no Brasil
(13,33%), dois na Tailandia (13,33%), um na Australia (6,66 %), um nos Estados Unidos
(6,66%), um na Finlandia (6,66%) e um no México (6,66%). O namero de participantes
dos estudos variou de 12 a 147, totalizando 850 voluntarios, sendo a mediana de 49

participantes. Com relacdo as perdas, variaram de nenhuma até 26 participantes,
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sendo a mediana de 5,5. Vale destacar que dos 15 estudos incluidos na presente
revisdo, cinco ndo tiveram nenhuma perda; e o trabalho de Edmondson et al.’ teve
uma perda significativa, ja que dos 19 participantes que iniciaram o estudo, apenas 2
concluiram; outro estudo ndo apontou se houve perdas'®.

Em relacdo ao tipo de feridas tratadas, oito (53,33%) estudos abordaram o
tratamento apenas de feridas agudas: feridas por retirada de enxerto de pele’,
queimaduras de segundo grau”"”, fissuras mamilares®, episiotomias”"’, cicatrizacdo
ap0s terapia a laser para acne atréfica' e matricectomias". Por sua vez, as feridas
cronicas foram abordadas em seis (40%) estudos: feridas cirtargicas complicadas';
tlceras venosas'’; ulceras de pé diabético™'®; fissuras anais'; um dos artigos
englobava feridas cronicas de etiologias variadas, as quais eram ulceras por pressao,
tlceras de pé diabético e ulceras venosas’. Além disso, um (6,67%) dos estudos
abordou feridas agudas e cronicas de etiologia mista'®.

A maioria dos estudos utilizou como método de avaliacdo da eficacia das
plantas medicinais a avaliacdo clinica por profissionais especialistas. Nessas
avaliagdes, foram analisados critérios como: eritema, edema, equimose, aparéncia da
ferida, existéncia de secregdo, tipo de secregdo, necrose, bordas e presenga de sinais
clinicos de infeccdo. Alguns trabalhos, analisaram os critérios clinicos através de
instrumentos de avalia¢do validados para tipos especificos de feridas®”.

Além da avaliagdo clinica, outro pardmetro muito utilizado para avaliar a
eficicia clinica das plantas medicinais foi a medicdo da area da ferida, feita

clinicamente®'>'*1>1?

ou através de softwares de andlise de fotografias''*'*. Ademais,
um dos trabalhos realizou analise histologica de biopsia das feridas' e um dos
trabalhos utilizou softwares para avaliagdo de eritema, melanina, textura e parametros
biofisicos da pele®.

Com relagao aos efeitos adversos, estes foram relatados em quatro (26,67%) dos
estudos incluidos. Nove (60%) estudos apontaram que ndo houveram efeitos
adversos®®*"° e dois (13,33%) ndo informaram se houveram ou ndo efeitos

adversos'’®

. Os efeitos adversos relatados foram: infeccdo em quatro pacientes
tratados com o comparador (sulfadiazina de prata a 1%) no estudo de Saeidinia et al.’;
ressecamento da pele em dois participantes com o uso do gel de Centella asiatica'’; um

participante relatou dor ao utilizar a solugdo do 6leo de Melaleuca alternifolia, sendo
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que este efeito o levou a abandonar o estudo'’; e dor, queimagéo e coceira na troca do

curativo tanto nos pacientes tratados com a Arnebia euchroma quanto nos pacientes

tratados com a sulfadiazina de prata no estudo de Nasiri et al.”.

No quadro 2 sdo apresentados os principais desfechos encontrados nos artigos

selecionados de acordo com as plantas medicinais e/ou fitoterdpicos investigados.

Quadro 2. Principais desfechos das plantas medicinais e fitoterdpicos dos estudos

clinicos incluidos na revisao.

Ia

Plantas medicinais e
Fitoterapicos/ Referéncias

Principais desfechos

Aloe vera (Babosa)>**

- Em feridas de areas de pele retiradas para enxerto, o gel de babosa
apresentou eficdcia na redugdo do tempo médio de cicatrizagdo das
feridas, sem reducgéo da dor.

- No tratamento de fissuras anais cronicas, o creme de babosa reduziu
a dor ao defecar, melhorou a cicatrizagdo e o grau de severidade da
ferida e reduziu sinais de hemorragia ao defecar.

- No tratamento de feridas cronicas, o creme de babosa associada ao
6leo de oliva (Olea europaea) reduziu o tamanho, a profundidade e as
bordas da ferida, o edema tecidual periférico, a quantidade de tecido
necroético e a quantidade de exsudato.

Centella asiatica (Centela)’"

- Na cicatrizagdo ap6s recapeamento da pele com laser em pacientes
com acne atréfica, o gel de extrato de centela reduziu o indice de
eritema em relacdo ao placebo.

- No tratamento de queimaduras de segundo grau, o Centiderm®
obteve melhores resultados nos critérios objetivos (elasticidade,
pigmentacdo, altura, vascularizacdo da ferida e escala visual
analégica) e nos critérios subjetivos (ressecamento, prurido e
irritagdo) em relagdo ao grupo tratado com sulfadiazina de prata,
além de menor tempo de re-epitelizacdo e tempo de cicatrizagao total.

Portulaca oleraceae
(Beldroega)®

O creme de beldroega acelerou a cicatrizagdo de fissuras mamilares
em lactantes quando comparado ao tratamento padrdo com lanolina.

Pistacia atlantica subespécie

cabulica (Pistache selvagem)’

A vaporizagdo de oleorresina de pistache selvagem nao foi diferente
do grupo controle em relagdo a cicatrizagdo e alivio da dor de
episiotomias em mulheres primiparas.

Hevea brasiliensis
(Seringueira)™

No tratamento de tlceras venosas de perna, nao houve diferenca
entre o grupo tratado com biomembrana vegetal (BMV) da
seringueira e o grupo tratado com pomada de cloranfenicol
(Fibrase®) em relagéo ao Indice de Cura de Ulceras e as variaveis
tecido de granulagdo e re-epitelizagdo. Contudo, houve diferenca em
relacdo a varidvel fibrina, demonstrando uma melhor qualidade da
cicatrizacdo no grupo intervengéao.

- Os pacientes no grupo BMV consideraram o tratamento mais
conveniente que os do grupo Fibrase®, devido a troca do curativo ser
realizada a cada 2 dias e nao ser dolorosa.
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Abilar® 10% (resina de abeto, | Todos os pacientes tratados com a pomada Abilar® 10% tiveram suas
Picea abies)™ feridas cicatrizadas (23/23 pacientes), com tempo médio para
cicatrizagdo de 43124 dias, sendo a imobilizagdo, tamanho da ferida e
uso de corticosteroides ou outros imunossupressores, variaveis que
significativamente afetaram a cicatrizagao.

O tratamento de tlceras de pé diabético com creme de A. pichichensis
Ageratina pichichensis"” obteve eficicia similar ao tratamento padrdo com sulfadiazina de
prata na cicatrizagdo das tlceras.

Melaleuca alternifolia - No tratamento da descolonizagdo de Staphylococcus aureus resistente
(Melaleuca)' a meticilina (MRSA) e melhora da cicatrizacdo de feridas agudas e
crénicas com solugdo de 6leo de melaleuca, dos onze participantes
cujos dados foram avaliados, todos permaneciam com swab positivo
para MRSA ao final do estudo.

- Oito participantes (66,7%) tiveram reducao da area da tdlcera, sendo
considerado que o 6leo de melaleuca favoreceu a cicatrizagdo das
feridas, mesmo nao tendo sido capaz de descolonizar MRSA.

No reparo de tlceras de pé diabético,

Calendula officinalis a Terapia a Laser de Baixa Intensidade, realizada tanto isoladamente
(Caléndula)®® quanto associada ao 6leo de caléndula, foi eficaz no alivio da dor e na
aceleracdo do processo de reparo tecidual do pé diabético.

- No tratamento de queimaduras de segundo grau com pomada de A.
Arnebia euchroma® euchroma (grupo AEO) em comparacdo com sulfadiazina de prata
(grupo SSD), o tamanho da area da queimadura foi semelhante entre
0S grupos.

- Com relacao ao tempo de re-epitelizacao, este variou de 7 a 29 dias
no grupo da AEO e de 8 a 36 dias no grupo SSD, sendo o tempo
médio menor no grupo AEO. A qualidade da cicatrizacdo também foi
considerada melhor no grupo AEO.

- Ja em relagdo as varidveis dor, queimacao, calor e coceira, houve
mais dor e queimagdo no grupo SSD, mais calor no grupo AEO e a
coceira foi semelhante entre os grupos.

- As pomadas de H. perforatum e de A. millefolium foram utilizadas na

Hypericum perforatum | cicatrizacdo de episiotomias em mulheres primiparas, comparando
(Erva-de-sdo-joao) e Achillea | com os grupos placebo (pomada de vaselina) e sem intervencao
millefolium (Mil-folhas)"’ (controle).

- A pomada de H. perforatum foi mais eficiente em reduzir a
severidade da dor em relagdo aos grupos placebo e controle no 7° dia
e 14° dia ap6s o parto. Ja o grupo tratado com pomada de A.
millefolium diferiu significativamente do grupo controle no 7° dia
apos o parto, e no 10° dia e 14° dia dos grupos placebo e controle.

- Em relacdo ao eritema, os grupos H. perforatum e A. millefolium
diferiram significativamente dos grupos placebo e controle nos 7° e
10° dias apés o parto e do grupo controle no 14° dia ap6s o parto, mas
os grupos das pomadas ndo diferiram entre si.

- Em relacdo ao edema, no 7° e no 10° dia ap6s o parto, o grupo H.
perforatum era significativamente diferente dos grupos placebo e
controle, e o grupo da pomada de A. millefolium do grupo controle,
contudo no 14° dia, o nivel de edema ndo diferia entre os grupos.
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- Na cicatrizacdo de matricectomias quimicas, o hidrogel
AMERIGEL® Quercus alba AMERIGEL® reduziu o nivel de eritema e favoreceu a cicatrizagao
(Carvalho) e Filipendula com tempo médio de 8,85+4,15 dias.

ulmaria (Ulmaria)" - O indice de satisfagdo do tratamento foi de 98% dos pacientes que
receberam o tratamento, principalmente devido a conveniéncia de
uso da preparacdo, necessitando apenas de uma troca didria de
curativo e provendo umidade ao leito da ferida.

Fonte: autoria propria.
Discussao

O presente estudo analisou evidéncias cientificas acerca da eficacia clinica de
plantas medicinais e fitoterdpicos na cicatrizacdo de feridas cutdneas. Foram
incluidos 15 estudos clinicos que abordaram a eficicia de 15 espécies vegetais
administradas topicamente na cicatrizacdo de feridas de diversas etiologias, desde
sitios de doagdo de pele para enxerto até feridas cirtirgicas complicadas.

Dos 15 estudos incluidos, 11 (73,33%) foram do tipo ensaios clinicos controlados
e randomizados, representando o mais alto nivel de evidéncia®. Destes, a maioria sdo
estudos cegados, sendo cinco duplos-cegos e um monocego. O cegamento dos
pesquisadores e dos participantes contribui para a minimizacdo de vieses e,
consequentemente, fortalece a qualidade da evidéncia cientifica?®. Além disso, a
randomizagdo dos estudos também é um fator essencial para tal fortalecimento®.

No presente trabalho, dois artigos, apesar de se intitularem “ensaios clinicos
randomizados”, ndo detalham como foi feita a randomizagao, o que evidencia uma
falha na apresentacdo dos estudos, ja que desse modo fica impossibilitada a
confirmagao de que os participantes foram de fato aleatoriamente alocados.

No presente estudo, também foram incluidos trés ensaios clinicos ndo
controlados e nao randomizados (pré e pds-teste) e um ensaio clinico controlado e
ndo randomizado (quase-experimental). Apesar destes estudos ndo representarem o
mais alto nivel de evidéncia clinica, eles sdo de grande valia para a comunidade
cientifica, pois servem como base para ensaios maiores e mais complexos, além de
consolidarem ou refutarem achados em estudos de menor evidéncia.

Com relagdao ao tamanho da amostra em ensaios clinicos, Miot diz que os testes
estatisticos supdem que a amostra calculada seja representativa da populagao™.
Assim, algumas amostras selecionadas por conveniéncia podem nao representar toda
a populacao, resultando em vieses de selecio que nao podem ser minimizados pelo

Revista Ciéncia Plural.2024; 10(1): e35109 13




- ciéncia

- plura
aumento no numero de participantes®. Dos estudos incluidos, oito coletaram suas
amostras por conveniéncia®” ",

Um dos motivos para que os autores tenham decidido por esse desenho
metodologico foi a escassez de dados sobre estudos pilotos na literatura. Quando os
dados sobre desvio-padrdo e estimativa de frequéncias populacionais ndo sdo
conhecidos ou descritos na literatura, pode-se realizar um pré-teste com 30-40
participantes e estimar o comportamento populacional®. Essa estratégia foi utilizada
por um dos estudos incluidos®. Ademais, outros dois estudos conseguiram criar
estratégias para calculo amostral adequado, nesse caso, utilizando dados prévios da

literatura”"’

. Além disso, um dos estudos de fato se propde a ser um estudo piloto,
justificando, assim, o namero reduzido de participantes“’.

Vale ressaltar que amostras muito estritas, com menos de 30 medidas, podem
comprometer o desempenho dos testes estatisticos®. Esse é o outro fator que se pode
observar em quatro dos estudos analisados, os quais incluiram menos de 30
participantes®*'*'*. No entanto, é importante mencionar que os estudos incluidos
nesta revisao sdo ensaios clinicos de fase II, que, geralmente, tém um ntmero tipico
de pacientes entre 20 e 50, critério ndo preenchido por apenas dois estudos™®.

Os estudos incluidos na presente revisao foram realizados em quatro
continentes: América, Europa, Asia e Oceania. Tais dados evidenciam que as
pesquisas no ambito da fitoterapia estdo sendo estimuladas em diversas regides, o
que esta em conformidade com a proposta da Organizacao Mundial da Saade (OMS)
de enriquecer o saber cientifico sobre as plantas medicinais.

Contudo, percebe-se que a pesquisa na darea de plantas medicinais e
fitoterapicos é mais forte em paises em desenvolvimento, onde esse recurso
terapéutico é mais utilizado®. Essa constatagdo é demonstrada pela quantidade de
ensaios realizados em paises em desenvolvimento: sete ensaios no Ird, dois na
Taildndia, dois no Brasil e um no México. Segundo a OMS, na Conferéncia
Internacional sobre Atengdo Priméria em Satide em Alma-Ata, a alta prevaléncia do
uso da fitoterapia em tais regides se da devido a facilidade de acesso as plantas
medicinais e a busca por terapias com menos efeitos adversos do que as medicac¢des
alopaticas tradicionais. Vale ressaltar que, apesar da existéncia de politicas de apoio

ao uso de plantas medicinais no Brasil, como a Politica Nacional de Praticas
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Integrativas e Complementares e a Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos, a fitoterapia ainda é uma area que carece de evidéncias cientificas de
qualidade®.
Destaca-se que dentre as espécies medicinais avaliadas pelos estudos incluidos
na presente revisdo, quatro (Aloe vera, Achillea millefolium, Hypericum perforatum e
Calendula officinalis) estdo presentes nos documentos oficiais brasileiros, Formulario
de Fitoterapicos ou Memento Fitoterdpico, documentos estes que norteiam a
utilizacdo e prescri¢do de plantas medicinais e fitoterapicos no Brasil**.
Apesar dos poucos efeitos adversos relatados nos estudos incluidos nesta
revisdo, é importante salientar que as plantas medicinais ndo estdo isentas de
apresentar efeitos indesejados apenas por serem produtos de origem natural como

sugere a crenca popular®. Posadzki, Watson e Ernst*

apontam em seu estudo 50
espécies vegetais analisadas em revisdes sistematicas que apresentaram efeitos
adversos de graus leve, moderado e graves, incluindo espécies analisadas na
presente revisdo, como a Aloe vera, a Calendula officinalis e o Hypericum perforatum. No
entanto, é importante salientar que as plantas incluidas apresentaram efeitos
adversos leves e semelhantes ou menores que os efeitos dos agentes topicos
tradicionalmente utilizados na cicatrizacao de feridas.

Os trés estudos que abordaram a Aloe vera, planta de uso bastante disseminado
no Brasil, concluiram que a planta acelerou a cicatrizagdo e melhorou a qualidade da
ferida®®". A atividade cicatrizante dessa planta é atribuida a diversos efeitos, como o
estimulo a sintese de coldgeno, a proliferacio de fibroblastos e a sua agdo
anti-inflamat6ria®. Vale ressaltar que a A. vera esta presente na Relacdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME) com indicagdes para o tratamento tépico de
queimaduras de 1° e 2° graus e como coadjuvante nos casos de psoriase®.

Outra planta abordada em mais de um estudo na presente revisao foi a Centella
asiatica, sendo obtido que ela ajudou a promover a cicatrizacdo, reduzindo o eritema
apos tratamento com laser em pacientes com acne atréfica'® e acelerando o tempo de
re-epitelizagdo em queimaduras’. De fato, as agdes terapéuticas dessa planta na
cicatrizacdo de feridas cutdneas sdo atribuidas a sua capacidade de estimular a
proliferacdo de fibroblastos e a sintese de colageno, bem como suas acdes

anti-inflamatorias e analgésicas®.
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Assim como a C. asiatica, a Arnebia euchroma também teve sua atividade
cicatrizante avaliada em pacientes com queimaduras de segundo grau, apresentando
efeitos superiores aos obtidos com a sulfadiazina de prata, tratamento padrdo, em
relagdo ao tempo de re-epitelizacdo e a aparéncia geral da ferida®. A Arnebia euchroma
é constituida de fitosteréis que sdao potentes estimuladores dos fibroblastos e
imunomoduladores, o que pode explicar sua atividade cicatrizante”. Porém, existem
poucos estudos clinicos avaliando essa planta devido ao pouco conhecimento sobre
suas propriedades farmacocinéticas e seu potencial de interagdo medicamentosa®.

A seringueira, Hevea brasiliensis, apesar de ndo apresentar atividade cicatrizante
significativa de acordo com o estudo analisado nesta revisao, apresentou atividade
promotora da angiogénese'?, atividade que é essencial para a cicatrizagdo mais
efetiva de feridas cronicas. Além de aumentar a proliferacdo de fibroblastos,
favorecendo a re-epitelizagdo, algumas plantas medicinais analisadas nos estudos
incluidos nessa revisdo também tém sua atividade cicatrizante explicada por
propriedades anti-inflamatérias e antioxidantes.

Um tipo de ferida comum a trés estudos incluidos no presente trabalho foi a
tlcera em pés diabéticos. Sabe-se que os elevados custos referentes ao tratamento
desse tipo de ferida tém estimulado a busca por terapias alternativas em todo o
mundo. Além disso, medicacdes que causem menos efeitos adversos na pele também
sdao o foco dessa busca. As plantas medicinais avaliadas neste trabalho para a
cicatrizagdo desse tipo de tlcera foram a Ageratina pichichensis, a Calendula officinalis e
a Aloe vera associada ao 6leo de Olea europaea. Apesar da agdo da C. officinalis na
cicatrizacdo de feridas ser bem descrita na literatura®, no estudo de Carvalho et al.”?,
essa planta s6 apresentou eficacia na cicatrizagdo quando associada a terapia a laser.
No Memento Fitoterdpico, a C. officinalis é indicada para uso externo para tratamento
de lesdes da pele e mucosas por suas agdes anti-inflamatodria, cicatrizante e
antisséptica®.

Por sua vez, A. pichichensis e a associacdo de A. vera com O. europaea foram
capazes de reduzir as tulceras efetivamente. Sendo o efeito da A. pichichensis
semelhante a sulfadiazina de prata a 1%, resultado favoravel, visto que a sulfadiazina
de prata faz parte do arsenal terapéutico convencional para cicatrizagdo. Com relagao

a associacdo entre A. vera e O. europaea, pode-se observar que a atividade cicatrizante
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da A. vera é enriquecida pela O. europaea, o que pode ser explicado devido acdo
anti-inflamatoria e antioxidante do 6leo de oliva®.

Sabe-se que um dos fatores determinantes para eficacia na cicatrizagdo de
feridas é o combate a infeccao local'. No estudo analisado nesta revisdo, a Picea abies
foi considerada capaz de promover a cicatrizacdo de feridas cirargicas complicadas,
com tempo de cicatrizagdo menor do que o registrado na literatura'. Efeitos positivos
da P. abies na cicatrizacdo de feridas também foram demonstrados por Auvinen et
al.®, que compararam a acdo da planta a do mel na cicatrizacdo de ulceras cronicas
ou feridas cirtrgicas complicadas em pacientes submetidos a revascularizagdo
arterial. Sugere-se que a agdo cicatrizante da P. abies se deve, em parte, as
propriedades antimicrobianas da planta.

Também analisadas em ensaio clinico incluido nesta revisdo, o Hypericum
perforatum e a Achillea milefolin apresentaram atividade positiva na cicatrizacdo de
episiotomias, reduzindo dor, eritema, equimose e edema'. Embora o H. perforatum
seja tradicionalmente indicado para o tratamento dos estados depressivos leves a
moderados®, sua utilizacdo na cicatrizacdo de feridas tem sido relatada, sendo
demonstrado atividade positiva na cicatrizagdo de cesarianas®. Por sua vez, a A.
millefolium apresenta atividades anti-inflamatdria, antisséptica, analgésica e
cicatrizante descritas na literatura®. No Formulario de Fitoterapicos, A. millefolium é
indicada como auxiliar no alivio dos sintomas dispépticos e por suas propriedades

anti-inflamatoria, colerética e antiespasmodica™.

Conclusoes

A presente revisdo reuniu evidéncias cientificas sobre o uso tépico de 15
espécies de plantas medicinais no tratamento de feridas cutaneas agudas e cronicas,
sendo as queimaduras de segundo grau, as tlceras cronicas e as feridas cirargicas os
tipos de feridas mais recorrentes.

As espécies vegetais avaliadas em estudos de maior nivel de evidéncia e que
apresentaram melhores resultados foram babosa (Aloe vera), centela (Centella asiatica),
beldroega (Portulaca oleraceae), Arnebia euchroma, hipérico (Hypericum perforatum) e

mil-folhas (Achillea millefolium). Essas espécies melhoraram critérios como eritema,
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edema, tempo de re-epitelizagdo, tempo de cicatrizacdo e a aparéncia geral da ferida
com efeitos semelhantes ou superiores a terapia padrdo, como a sulfadiazina de
prata.

Destaca-se o potencial do uso de plantas medicinais e fitoterdpicos como
alternativa terapéutica no tratamento de feridas cutaneas, visto apresentarem eficécia
e poucos efeitos adversos. Além disso, ressalta-se que as plantas medicinais fazem
parte da medicina tradicional sendo um tratamento acessivel a populacdo e
custo-efetivo. Assim, acredita-se que os resultados apresentados possam contribuir
para que os profissionais de satide considerem o seu uso no tratamento de feridas.

Embora a presente revisdo seja importante por reunir evidéncias cientificas
acerca da eficdcia de plantas medicinais e fitoterdpicos no tratamento de feridas,
algumas limitacdes precisam ser consideradas. Uma delas diz respeito ao fato do
presente estudo nao ter utilizado um instrumento para a analise da qualidade dos
artigos incluidos. Contudo, ressalta-se que o tamanho da amostra reduzido dos
estudos, bem como as dificuldades na padronizacdo das metodologias utilizadas
impactam na qualidade da evidéncia gerada. Outra limitacdo que deve ser
considerada é a propria complexidade de se trabalhar com plantas medicinais, visto
as dificuldades para se produzir extratos padronizados com composi¢do quimica e
atividade farmacolégica reprodutivel.

Dessa forma, é importante mencionar a necessidade de mais pesquisas
envolvendo o uso de plantas medicinais e fitoterapicos no tratamento de feridas

cutaneas, através de estudos clinicos com melhor desenho metodolégico e

amostragem adequada.
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