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review protocol

RESUMO

Objetivo: Analisar a efetividade de Polihexametileno Biguanida (PHMB), comparado
a solucdo salina na carga microbiana de pacientes com feridas. Método: Protocolo de
revisao sistematica, construido segundo o Preferred Reporting Items for Systematic
reviews and Meta-Analyses (PRISMA), de acordo com metodologia do Joanna Briggs
Institute (JBI). Os estudos serdo avaliados por dois pesquisadores independentes,
nas bases de dados: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS), Base de Dados de Enfermagem (BDENF), Sistema Online de Busca e Analise
de Literatura Médica (MEDLINE)e Excerpta Medica Database (Embase). As pesquisas
a serem incluidas serdo aquelas publicadas em portugués, inglés ou espanhol e a
busca ndo definira recorte temporal. Serdo desconsiderados estudos em animais ou
in vitro, revisbes, cartas ao editor ou estudos de casos. Apos a selecdo dos estudos,
a extracdo de dados ocorrera de maneira sistematica e os registros correspondentes
serao feitos de forma narrativa e tabular.

Descritores: Ferimentos e Lesdes; Infeccdo dos Ferimentos; Enfermagem.

ABSTRACT

Objective: To analyze the effectiveness of polyhexamethylene biguanide (PHMB)
compared to saline on the microbial load of wounds. Method: Systematic review
protocol, built according to the Preferred Reporting Items for Systematic reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) and the Joanna Briggs Institute’s (JBI) methodology. Studies
will be evaluated by two independent researchers in the following databases: Latin
America and the Caribbean Literature on Health Sciences (LILACS), Nursing Database
(BDENF), Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), and
Excerpta Medica Database (Embase). Studies published in Portuguese, English, or
Spanish will be included, and the search will not be restricted by publication date.
Animal or in vitro studies, reviews, letters to the editor, and case studies will be
excluded. After selecting studies, data extraction will take place systematically, and
the corresponding records will be presented in a narrative and tabular way.
Descriptors: Wounds and Injuries; Wound Infection; Nursing.

INTRODUCAO

Uma ferida pode ser definida como prejuizo da constancia do tecido tegu-
mentar, representadas nao apenas pelo rompimento da pele e do tecido
subcutdneo, como também de algumas estruturas, como musculos, tenddes
e ossos, As feridas podem ser classificadas como agudas ou crénicas. Sdo
consideradas agudas aquelas lesdes que ocorrem subitamente, mas que
cicatrizam de maneira oportuna®. Uma ferida que ndo cicatriza em tempo
habil, apesar do tratamento adequado e da abordagem holistica, é conside-
rada crénica®.

Como exemplos de feridas agudas, podem ser descritas as lesdes traumati-
cas nao intencionais (derivadas de quedas ou acidentes, como queimaduras)
ou intencionais (feridas operatorias). No que tange as feridas crénicas, sdo
exemplos as lesGes por pressdo, feridas oncoldgicas e as Ulceras da perna
(Ulceras arteriais, Ulceras venosas e Ulceras de pé diabético).

Do ponto de vista epidemioldgico, diferentes populagdes podem ser acome-
tidas por feridas, desde pacientes pediatricos até idosos, havendo milhares
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de pacientes com feridas em todo o mundo®.
As lesGes cronicas acometem 5% da popula-
¢ao adulta no mundo ocidental e, comumente,
apresentam micro-organismos® %, J4 em feridas
agudas, a taxa de infeccao é de, aproximada-
mente, 3,5%®,

A interacdo entre micro-organismos e feridas
pode ocorrer em diferentes niveis. Quando ha
contaminagdo, os micro-organismos estdo pre-
sentes e aderidos ao tecido sem proliferagao. Ja
a colonizagao caracteriza-se pela proliferagdo mi-
crobiana, sem reacdo imunoldgica clinicamente
significativa no hospedeiro®. A colonizagao bac-
teriana, apesar de inicialmente ndo desencadear
resposta imune prejudicial, pode ocasionar a
expressdo de fatores de viruléncia pelos micro-
-organismos presentes, como o desenvolvimento
de biofilmes, com tolerdncia aos mecanismos de
defesa do hospedeiro, sendo fator de risco para
o desenvolvimento de infecgdes”.

Esse problema sobreleva-se mediante a capaci-
dade de formacao de biofilme pelos micro-orga-
nismos nas lesdes. Os biofilmes sdao agregados
de micro-organismos, incorporados em matriz de
substancias poliméricas extracelulares, os quais
exibem crescimento alterado e comportamentos
que os tornam altamente tolerantes aos antibio-
ticos e as defesas do hospedeiro®. Os biofilmes
estdo presentes na maioria das feridas cronicas®
e tém sido apontados como causa de cicatrizagao
retardada e propulsores de infeccdes cronicas e
persistentes®.

O desenvolvimento de infecgdes é a complicacao
mais comum em feridas, acarretando atrasos na
cicatrizacdo, aumento do risco de amputagdes,
comprometimento da qualidade de vida e con-
sequente elevagao do custo do tratamento®®,
Por isso, os agentes antissépticos sdao impor-
tantes para o processo de recuperacgao do tecido
lesionado. Neste sentido, destacam-se aqueles
a base de Polihexametileno Biguanida (PHMB),
disponiveis em solucGes e géis®.

Apesar da eficacia do PHMB relatada em testes in
vitro com bactérias frequentemente encontradas
em feridas, pesquisas preliminares na Registro
Prospectivo Internacional de RevisOes Sistemati-
cas (PROSPERO), na Medical Literature Analysis
and Retrieval System Online (MEDLINE), no Ban-
co de Dados Cochrane de Revisdes Sistematicas
e na Sintese de Evidéncias JBI ndo recuperaram
revisdes sistematicas atuais ou em andamento
sobre o efeito do PHMB in vivo®.

Assim, justifica-se a realizacao de investigacdes
acerca dessa tematica, com vistas a mensuracgao

de resultados que possam ser compartilhados
com a comunidade cientifica e os pacientes que
convivem com feridas.

O objetivo da pesquisa é analisar a efetividade
de Polihexametileno Biguanida (PHMB), compa-
rado a solucdo salina, na carga microbiana de
pacientes com feridas.

A questdo de pesquisa que norteard a revisao
é:qual a efetividade de Polihexametileno Bigua-
nida (PHMB) versus solugao salina, na redugao da
carga microbiana de feridas crbnicas de pacientes
adultos e idosos?

METODO

Trata-se de protocolo de revisdo sistematica que
sera conduzido de acordo com a metodologia JBI
(Joanna Briggs Institute). O nimero de registro
na PROSPERO ¢é 226093.A elaboragao da pergun-
ta de pesquisa ocorreu com base nos componen-
tes do acrénimo PICO, no qual os pacientes serdo
individuos com feridas; a intervencdo sera o uso
PHMB; o comparador sera a solucdo salina; e o
desfecho sera a carga microbiana.

Critérios de elegibilidade

Participantes

Esta revisdo considerara estudos que incluiram
pacientes adultos e idosos com feridas agudas
ou cronicas.

Intervencao

Esta revisao abrangerd estudos que avaliaram
PHMB nas seguintes apresentacdes e recomen-
dacgOes de aplicacdo tdpica: solugdo de PHMB
em irrigagdo; compressa ou gaze embebida com
solucao de PHMB; curativo impregnado com
PHMB; curativo de coldgeno com PHMB; curativo
de espuma com PHMB; curativo com solugado de
PHMB em esponja associada a pressao negativa.
As concentragdes de PHMB a serem consideradas
estardao entre 0,1% e 0,4%.

Comparador

Esta revisdo acatard estudos que compararam
a intervencao com solugdo salina 0,9% aplicada
em irrigacdo sobre as feridas.

Desfechos

Esta revisdo incluird estudos com avaliacdo da
carga microbiana como desfecho primario, consi-
derando os indicadores: culturas de swabs das le-
sOes: contagem de Unidades Formadoras de Co-
I6nias (UFC); prevaléncia de micro-organismos;
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contagem de bactérias por espectrofotometria;
bidépsia das feridas: avaliagdo por microscopia
eletronica de fragmentos de tecidos.

Tipos de estudos

Esta revisdo englobara estudos observacionais
(coortes e séries de casos) e estudos experimen-
tais e quase experimentais (ensaios controlados
randomizados, ensaios controlados ndo randomi-
zados, estudos antes e depois). Nao serao con-
siderados estudos em animais ou in vitro, nem
revisoes, cartas ao editor ou estudos de caso.

Estratégias de busca

As estratégias de busca visam encontrar es-
tudos publicados e inéditos. Para construgdo
das estratégias de busca, realizou-se pesquisa
limitada inicial nas bases de dados Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Base de dados da Enfermagem
(BDENF), MEDLINE - via PubMed e Excerpta
Medica Database (Embase), em 21 de setembro
de 2020. Nesse teste piloto, recuperaram-se
209 artigos, os quais tiveram titulos e resumos
avaliados por dois revisores independentes, vi-
sando verificacdo da adequagdo aos critérios de
inclusdo da revisdo.

Essa triagem resultou na identificagdo de 72
artigos potencialmente relevantes que foram
lidos na integra. Desses, 17 artigos atenderam
integralmente aos critérios. A partir disso, as
estratégias de busca, inicialmente construidas,
bem como as palavras-chave identificadas e os
descritores, foram adaptados para cada fonte
de informacdo incluida. As listas de referéncia
dos estudos selecionados foram avaliadas, de
forma a identificar estudos adicionais. Incluiram-
-se estudos publicados em portugués, inglés e
espanhol, sem recorte temporal. Esse estudo
piloto permitiu construir as estratégias de busca
apresentadas na Figura 1, as quais serdo utiliza-
das para recuperar os estudos de interesse desta
revisdo sistematica.

Nestas, pode-se evidenciar que serao utilizados
tesauros controlados, de acordo com a termi-
nologia dos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS), da Biblioteca Virtual em Saude (BVS);
e Medical Subject Headings (MeSH) da National
Library of Medicine, dos Estados Unidos (US
NLM), conforme destacado a seguir: ferimentos;
lesdes; cicatrizacdo de feridas. Como palavras-
-chave serao utilizadas: polihexametilenobigua-
nida e PHMB.

Selecao dos estudos

Estudos potencialmente relevantes serdo recu-
perados na integra e os respectivos detalhes de
citacdo importados para o gerenciador de refe-
réncias ZOTERO, versao 5.0, 2018. Os titulos e
resumos serao analisados por dois pesquisado-
res, de forma individual, para analise, de acordo
com os critérios de incorporagdo para estudo.
Em seguida, os textos completos serdo avaliados
detalhadamente, também por dois pesquisado-
res independentes. Os motivos de exclusao de
estudos serdo registrados e relatados. Quaisquer
discordancias de opinides que sucedam entre
0s pesquisadores em cada fase do processo de
escolha dos estudos serdo solucionadas por um
terceiro pesquisador.

Avaliacao da qualidade metodolégica

Os estudos elegiveis serdo avaliados criticamen-
te por dois revisores independentes, quanto ao
nivel de qualidade metodoldgica, usando-se de
instrumentos de avaliagdo critica padronizados
da JBI para estudos experimentais, quase expe-
rimentais e observacionais.

Os autores dos artigos serao contatados para so-
licitar dados faltantes ou adicionais para esclare-
cimentos, quando necessario. Os resultados das
avaliacOes serdo relatados em tabela detalhada.

Extracao de dados

Os elementos serdao retirados dos estudos in-
corporados na revisdo, por dois pesquisadores
independentes, utilizando-se do instrumento
estabelecido de remocao dos dados JBI. Os dados
retirados serdo incorporados sobre populagdes,
métodos de estudo, intervencdes e resultados de
significancia a questdo do estudo. As contrapo-
sicdes que aparecerem entre os pesquisadores
serao solucionadas por um terceiro pesquisador.
Os escritores das pesquisas serao contatados
para requisicao de dados inexistentes ou neces-
sarios para complementagdo, quando preciso.

Sintese de dados

Grafico sera gerado para avaliar o viés de publi-
cacgao, se houver 10 ou mais estudos incluidos
neste trabalho, para posteriormente gerar uma
metanalise. Testes estatisticos para assimetria
(teste de Egger, teste de Begg, teste de Harbord)
serao realizados, quando apropriados.

A abordagem de Classificacdo de Recomendagoes,
Avaliacao, Desenvolvimento e Avaliacao (GRADE)
para classificacdo da certeza das evidéncias sera se-
guida e um relatdrio de achados sera criado usando
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Bases de -
dados Estratégias de busca

(“Wounds and Injuries”[mh] OR *Wounds and Injuries”[tiab] OR injur*[tiab] OR reinjury[tiab]
OR “sprains and strains”[tiab] OR “trauma”[tiab] OR traumat*[tiab] OR “skin tissue
lesions”[tiab] OR “skin tissue lesion”[tiab] OR ulcer[mh] OR ulcer*[tiab] OR burn*[tiab] OR
burn[mh] OR lesion*[tiab]) AND (“polymeric biguanidepolihexanide”[tiab] OR “polymeric
biguanidepolihexanide”[sh] OR “poly(hexamethylenebiguanide)”[tiab] OR “polyhexamethylen
ebiguanide”[tiab] OR “polyhexamethylenebiguanide”[tiab] OR vantocil[tiab] OR “PHMB"[tiab]
MEDLINE via OR "“Polyhexamethylbiguanid”[tiab]) AND (*Wound Healing”[mh] OR “Wound Healing”[tiab]
PUBMED OR “Healing, Wound”[tiab] OR “Healings, Wound”[tiab] OR “*Wound Healings”[tiab] OR
“microbial load”[tiab] OR “pathogen load”[tiab] OR “infection load”[tiab] OR “infectious
burden”[tiab] OR “infectious load”[tiab] OR “microbe burden”[tiab] OR “microbe load”[tiab]
OR “microbial burden”[tiab] OR “microbial load”[tiab] OR “pathogen burden”[tiab] OR
“pathogen load”[tiab] OR “pathogenic burden”[tiab] OR “pathogenic load”[tiab] OR
microb*[tiab] OR infect*[tiab] OR Antimicrobial*[tiab] OR “Bacterial Load”[mh] OR “Bacterial
Load"[tiab])

(‘injury’/exp OR injur*:ti,ab OR ‘reinjury’:ti,ab OR ‘sprains and strains’:ti,ab OR ‘trauma’:ti,ab
OR ‘traumatic lesion’:ti,ab OR ‘wounds and injuries’:ti,ab OR ‘traumatic injury’:ti,ab OR
‘burn’/exp OR burn*:ti,ab) AND (‘poly hexamethylenebiguanide’/exp OR ‘poly(hexameth
ylenebiguanide)’:ti,ab OR ‘polyhexamethylenebiguanide’:ti,ab OR ‘polyhexamethylenebig
uanide’:ti,ab OR ‘vantocil’:ti,ab OR ‘phmb’:ti,ab OR ‘polyhexamethylbiguanid’:ti,ab) AND
(‘wound healing’/exp OR ‘healing, wound’:ti,ab OR ‘wound healing’:ti,ab OR ‘pathogen load’/
exp OR ‘microbial load’:ti,ab OR ‘pathogen load’:ti,ab OR ‘infection load’:ti,ab OR ‘infectious
burden’:ti,ab OR ‘infectious load’:ti,ab OR ‘microbe burden’:ti,ab OR ‘microbe load’:ti,ab OR
‘microbial burden’:ti,ab OR ‘pathogenic burden’:ti,ab OR ‘pathogenic load’:ti,ab OR ‘bacterial
load’:ti,ab OR ‘bacterial load’/exp)

(mh:("Wounds and Injuries” OR ulcer) OR tw:("*Wounds and Injuries” OR injur* OR
reinjury OR “sprains and strains” OR trauma* OR “skin tissue lesions” OR “skin tissue
lesion” OR ulcer* OR burn* OR lesion* OR ferida* OR ferimento* OR lesao OR lesoes

OR lesion* OR herida* OR “Heridas y Traumatismos” OR “Ferimentos e Lesdes"))
AND tw:(“polymeric biguanidepolihexanide” OR “poly(hexamethylenebiguanide)”

OR “polyhexamethylenebiguanide” OR “polyhexamethylenebiguanide” OR vantocil
LILACS OR “Polihexametileno-biguanida” OR "PHMB” OR “Polyhexamethylbiguanid” OR

“polihexametilbiguanida”) AND (mh:(*Wound Healing” OR “Bacterial Load”) OR tw:(*Wound

Healing” OR “Healing, Wound” OR “Healings, Wound” OR “*Wound Healings” OR “microbial
load” OR “pathogen load” OR “infection load” OR “infectious burden” OR “infectious load”
OR “microbe burden” OR “microbe load” OR “microbial burden” OR “microbial load” OR
“pathogen burden” OR “pathogen load” OR “pathogenic burden” OR “pathogenic load” OR
microb* OR infect* OR Antimicrobial* OR Cicatrizagdo OR Cicatrizacién OR “cargamicrobiana”
OR infecc* OR “Bacterial Load” OR “CargaBacteriana” OR microbian* OR antibacterian*))

(mh:("Wounds and Injuries” OR ulcer) OR tw:(*Wounds and Injuries” OR injur* OR
reinjury OR “sprains and strains” OR trauma* OR “skin tissue lesions” OR “skin tissue
lesion” OR ulcer* OR burn* OR lesion* OR ferida* OR ferimento* OR lesao OR lesoes

OR lesion* OR herida* OR “Heridas y Traumatismos” OR “Ferimentos e Lesdes"))
AND tw:(“polymeric biguanidepolihexanide” OR “poly(hexamethylenebiguanide)”

OR “polyhexamethylenebiguanide” OR “polyhexamethylenebiguanide” OR vantocil
BDENF OR “Polihexametileno-biguanida” OR "PHMB” OR “Polyhexamethylbiguanid” OR

“polihexametilbiguanida”) AND (mh:(“"Wound Healing” OR “Bacterial Load”) OR tw:(*Wound

Healing” OR “Healing, Wound” OR “Healings, Wound” OR “Wound Healings” OR “microbial
load” OR “pathogen load” OR “infection load” OR “infectious burden” OR “infectious load”
OR "“microbe burden” OR “microbe load” OR “microbial burden” OR “microbial load” OR
“pathogen burden” OR “pathogen load” OR “pathogenic burden” OR “pathogenic load” OR
microb* OR infect* OR Antimicrobial* OR Cicatrizagdo OR Cicatrizacién OR “cargamicrobiana”

Embase

Figura 1 - Estratégias de busca utilizadas nas bases de dados. Niterdi, RJ, Brasil, 2022
Fonte: Elaborada pelos autores, 2020.
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GRADE pro. O resumo dos achados apresentara as
seguintes informacdes, quando apropriado: riscos
absolutos para tratamento e controle; estimativas
de risco relativo; ranking da qualidade das evidén-
cias, com base no risco de viés; heterogeneidade e
precisao dos resultados da revisao.

*Artigo extraido da dissertacdo de mestrado “Efe-
tividade de polihexametileno-biguanida versus
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