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QUESTAO CLINICA

Qual é a melhor evidéncia disponivel para a utilizacdo de
solugdes tradicionais de hipoclorito para a reducdo da infecao
em feridas e/ou melhorar a cicatrizagdo de feridas?

RESUMO

Os hipocloritos tradicionais tém sido utilizados para controlar
a infecdo local em feridas desde a sua introducdo no inicio
dos anos 1900'. As solucdes hipoclorito tradicionais sao
aquelas que apresentam um pH elevado, variando de 7,5 a
11,8%%. Em contraste, as solucdes de hipoclorito recentemente
desenvolvidas apresentam um pH neutro, tornando-as mais
apropriadas para aplicagdo na cicatrizacdo do tecido da ferida.
A investigacdao de bancada de nivel 5 demonstrou que as
solucdes de hipoclorito tradicionais apresentam propriedades
anti-bacterianas;®® no entanto, o efeito pode ser de curta
duracao®. Embora a investigacao de nivel 5 tenha sugerido
que as solucdes de hipoclorito tradicionais sdo toxicas para
as células e podem atrasar a cicatrizacdo da ferida,® 81"
evidéncias de Nivel 1 e de Nivel 2> > demonstraram que é
possivel obter resultados de cicatrizacdo aceitaveis utilizando
solugdes de hipoclorito tradicionais, com um estudo a
demonstrar resultados superiores em comparacao os obtidos
com uma solucdo inerte."”” Evidéncias de Nivel 1 e de Nivel 4
12131620 indicaram que as soluc¢des de hipoclorito tradicionais
estdo associadas a reducdo dos sinais e dos sintomas de
infecdo local da ferida. Evidéncias de Nivel 1 e de Nivel 231416
demonstraram que a fenitoina tépica''s, bmel™ e o gel de
prata nanocristalino'® alcancaram melhores resultados do
que uma solucédo de hipoclorito tradicional e estas opcoes
poderiam ser consideradas em cendrios em que estejam
acessiveis. O risco de retardar a cicatrizacdo da ferida deve
ser considerado no contexto da gestao do local da infecao
da ferida e da reducdo do risco de propagacao e de infecdo
sistémica, quando localmente nao existem antissépticos
alternativos menos citotoxicos.
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RECOMENDACOES DE PRATICA CLINICA

Todas as recomendacbdes devem ser aplicadas tendo em
consideracao a ferida, a pessoa, o profissional de saude e o
contexto clinico.

As solugdes hipoclorito tradicionais podem ser aplicadas
em feridas infetadas em locais com poucos recursos, em
que ndo sdo acessiveis solucdes antissépticas menos
citotoxicas (Grau B).

ORIGEM DAS EVIDENCIAS PESQUISA E AVALIACAO

Este resumo foi elaborado utilizando os métodos publicados
pelo Instituto Joanna Briggs2'2* O resumo baseia-se numa
pesquisa bibliogréfica que combina termos de pesquisa
relacionados com hipocloritos/EUSOL/solucao Dakin's” /
solugdo Milton® e infecdo de feridas. As pesquisas foram
realizadas no Cumulative Index to Nursing and Allied Health
Literature (CINAHL), PubMed®, nas bases de dados do Google
Scholar and Health Internetwork Access to Research Initiative
(Hinari) e na Biblioteca Cochrane para evidéncias relacionadas
com feridas humanas relatando o uso de preparagdes
tradicionais de hipoclorito publicadas em inglés até Outubro
de 2022. Os niveis de evidéncia para estudos de intervencao
encontram-se relatados no Quadro 1.

ANTECEDENTES

Os hipocloritos tradicionais sao prepara¢des que se obtém
através de uma reacao entre o cloro e um sal alcalino, mais
comumente sédio ou célcio® ?°. Apresentam tipicamente um
pH de 7,5 até 11,8,%° Os hipocloritos tradicionais comummente
utilizados incluem a lixivia doméstica, a solucdo Dakin®, a
Solugédo de Cal da Universidade de Edimburgo (EUSOL) e a
solucdo Milton®. (N.b., ndo foram identificadas provas sobre a
utilizacdo da solucdo Milton® para a cicatrizacao de feridas).

A solucao de Dakin® para uso clinico é uma preparacdo de
lixivia diluida a 0,5% de concentracdo em agua destilada. Em
alguns relatérios da sua utilizagdo, a solugdo tradicional de
Dakin® é diluida até metade ou até um quarto da sua forga,
através da sua mistura com agua adicional™. A preparacéo foi
desenvolvida em 1915 por Henry Dakin nos campos de guerra
em Franga, para controlar a infecdo de feridas e melhorar os
resultados clinicos de feridas de balas e de estilhagos?® 3031, A
investigacdo de bancada demonstrou que a solu¢do Dakin®
tem acgdo contra uma série de microrganismos e biofilmes,
incluindo (mas néo limitado a) S. aureus, C. albicans, E. coli, K.

pneumoniae e P. aeruginosa®®°17:2>%" (Njvel 5).



A solugdo EUSOL é constituida por cal clorada (6xido de célcio)
e por acido bérico (sais de sédio) a uma concentracdo de
0,25%% 243233 A solucdo, que também foi desenvolvida no inicio
dos anos 1900, é tradicionalmente utilizada como agente de
desbridamento e para controlar infecgdes.?>3

Os hipocloritos tradicionais sao instaveis e tém uma vida util
curta.? 34 Apresentam um pH elevado?®, o qual estd associado
a uma cicatrizacdo deficiente das feridas. Tanto a solucado de
Dakin®® de forca total (0,5%) como a solucdo de Dakin"® de
meia resisténcia (0,25%), tém sido reportadas como sendo
citotoxicos para fibroblastos em estudos de laboratério,
originando preocupagdes de que os hipocloritos tradicionais
na sua concentragao total possam atrasar a cicatrizagdo
das feridas™ 1629313436 Para fazer face a estas limitacdes, os
hipocloritos sao atualmente preparados electroquimicamente
para produzirem hipocloritos contemporaneos denominados
solugdes superoxidadas?*’. Embora as solu¢des superoxidadas
possuam um prazo de validade mais longo e um pH neutro e
parecam ter um bom perfil de seguranca,® 3 estas ndo estdo
universalmente disponiveis. Em locais com poucos recursos
disponiveis, os hipocloritos tradicionais ainda sao utilizados
para tratar a infecdo de feridas®*“.

EVIDENCIAS CLINICAS DA SOLUGCAO DAKIN®

Os estudos que relatam resultados clinicos de interesse para
O tratamento com a solucéo tradicional de Dakin® estao
resumidos no Quadro 2.

A solucao Dakin® para promover a cicatrizacdo de feridas

Um RCT" com elevado risco de enviesamento explorou a
utilizacédo da solugao Dakin® para o tratamento das Ulceras do
pé diabético infetado (DFUs). As Ulceras foram desbridadas
cirurgicamente na admissao e receberam cuidados DFU
baseados em evidéncias conjuntamente com irrigacao diaria
durante 10 minutos com solucdo de Dakin® diluida a 0,1%
de concentragdo ou com soro fisiolégico normal, seguida da
aplicacdo de um penso de folha de prata. O tratamento foi
realizado no hospital durante pelo menos cinco dias. Apds a
alta, os pacientes encarregaram-se de limpar as suas proprias
feridas de dois em dois dias, mergulhando o DFU durante
30 minutos na solucgédo atribuida. O tratamento foi aplicado
durante pelo menos trés meses. Aproximadamente 35% das
DFUs tratadas com a solugdo de Dakin® foram totalmente
curadas em comparagcdo com 4% no grupo de controlo (razéo
de probabilidade 11,9, intervalo de confianca 95% 2,53 - 55,5, p
< 0,001)" (Nivel 1).

Solucao Dakin® para o tratamento de sinais e de sintomas de
infecao de feridas

Na RCT'” comparando a solucao de Dakin® com a solucao salina
normal para DFUs, a andlise quantitativa das DFUs tratadas
com a solucdo de Dakin mostrou que as DFUs tratadas com a
solucao de Dakin tiveram uma reducdo da carga microbiana de
base de 1 ciclo log ou mais apds cinco dias (estatisticamente
significativa versus controlo, p < 0,001). A infecdo de ferida local

Quadro 1. Niveis de evidéncia para estudos clinicos

foi resolvida em mais DFUs tratadas com solucdo de Dakin® em
comparag¢ao com a solugdo salina normal (35,6% versus 4,4%, p
=nao reportado)'’ (Nivel 1).

Existem numerosos relatos de casos'®?° de feridas infetadas
com viérias etiologias que foram tratadas com sucesso com
regimes que incluem irrigacdo regular com a solucédo de
Dakin® . Muitas das feridas foram reportadas como sendo
extensas e profundas, com ligamento e osso expostos e/
ou tecido necrosante. As feridas foram confirmadas ou
suspeitas de serem colonizadas por bactérias anaerdbias?®
ou por organismos fungicos'®. Para tratar o odor da ferida™, o
exsudado da ferida™ e a viscosidade extensiva®?° (todos os
sinais e sintomas reconhecidos de infecdo local da ferida*')
as feridas foram desbridadas cirurgicamente e irrigadas
regularmente com solucao de Dakin® completa, meia ou
um quarto de forca. Muitos dos regimes também incluiam
antibidticos sistémicos, desbridamento cirdrgico em série,
terapia de feridas com pressao negativa e enxerto da pele
gretada. Os casos relatados alcancaram a resolucado dos sinais e
dos sintomas de infecado local da ferida, com desenvolvimento
de tecido de granulacdo saudavel ou epitelizacdo completa'®2°
(Nivel 4).

EVIDENCIAS CLINICAS SOBRE A SOLUCAO EUSOL

Os estudos que relatam os resultados clinicos relevantes para
o tratamento com a tradicional solu¢ao de Cal de Edimburgo
(EUSOL) estdo resumidos no Quadro 3.

Solugdo EUSOL para a melhoria da cicatrizagao de feridas
Cinco estudos de Nivel T e um estudo de Nivel 2 forneceram
provas sobre EUSOL para a melhoria da cicatrizacao de feridas
de virias etiologias. No primeiro RCT™ (32 criangas com 43
feridas), que apresentava um risco moderado de enviesamento,
as feridas abertas (abcessos de piomiosite excisados
cirurgicamente) eram protegidas duas vezes por dia com gaze
embebida em EUSOL ou com gaze embebida em mel. Ao final
de 3 semanas de seguimento, 55% dos abcessos tratados com
EUSOL alcancaram uma cura completa; em comparagdo com
a taxa de cura de 87% no grupo tratado com mel (p < 0,047)"
(Nivel 1).

O segundo RCT,? apresentando um elevado risco de
enviesamento, relatou o uso de pensos EUSOL para o
tratamento de feridas traumaticas infetadas. Neste estudo,
o EUSOL foi comparado com um penso de granulos de
colagénio impregnado com antibiéticos. Ao final de
4 semanas de seguimento, 53,8% das feridas tratadas com
EUSOL estavam completamente cicatrizadas e as restantes
feridas apresentavam um tecido de granulacdo saudavel.
Este resultado ndo foi estatisticamente diferente do grupo
tratado com granulos de colagénio, dos quais 69% cicatrizaram
completamente, com os restantes alcancando uma granulacdo
saudavel (p = 0,416)? (Nivel 1).

Uma comparacdo de gaze embebida em EUSOL com pensos
de aclcar é relatada num terceiro RCT'2 com elevado risco de

Prova de nivel 1 Prova de nivel 2

Projetos experimentais Projetos quase experimentais

Prova de nivel 3

Observacional -
projetos analiticos

Prova de nivel 4 Prova de nivel 5

Observacional -
estudos descritivos

Opiniao de peritos /
pesquisa de banco

1.c RCTs*> 1215 2.c Estudo quase-experimental Nulo

prospectivamente controlado™

4.d Estudos de caso™
19,20,24

Nivel 5.c Investigacdo de
bancadaé, 8,9,11,25-27
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Quadro 2. Resumo das evidéncias para a solugdo de Dakin

Estudo Pais Tratamento e comparadores Tipo de feridas Duracédo do Medidas dos Nivel de
Dakin's’ (nimero de feridas) tratamento resultados clinicos evidéncia
Jaber et al (2022)"7 | Jordania Desbridamento cirurgico, Ulcera do pé diabético | 24 semanas « Cura completa 1
tratamento hospitalar: . Profundidade da
irrigacao durante 10 minutos Glcera
com solugao, apos a alta: .
. < i - Alteracdo na carga
segundo imerséo didria de i
30 minutos, penso de folha bacteriana
de prata: - Sinais e sintomas
Solugdo Dakin's’ 0,1% de.lnfegao local da
ferida
Duarte et al Portugal Desbridamento, 8 horas Ulcera necrosante do 6 semanas « Tecido ferido 4
(2017)%° de irrigacdo com solucao pé diabético
de Dakin®, antibioticos
sistémicos simultaneos (n=1)
Cornwell et al EUA Desbridamento, terapia de Feridas crénicas pos- 3semanas-21 | - Tamanho da ferida 4
(2010)" feridas com pressdo negativa, | cirurgicas, feridas pds- | meses . Sinais e sintomas
irrigacao com solugao de amputacéo, feridas de infecio local da
Dakin® e/ou penso de gaze de pressao, feridas de ferida
embebida (n =5) trauma
Lewandowski EUA Desbridamento cirurgico, Feridas traumaticas, 21-50 dias Sinais e sintomas de 4
etal (2013)'® desbridamento em série feridas pds-amputacéo infecdo local da ferida
eirrigagao de feridas com
solucdo Dakin's” (n = 3)

enviesamento, o qual foi conduzido em feridas traumaticas
e contaminadas (n = 50). Apds quatro semanas de curativos
diarios, as feridas tratadas com o penso EUSOL obtiveram
resultados superiores aos das feridas tratadas com pensos de
agucar, incluindo a reducdo do tamanho da ferida (p = 0,0042),
a obtencao de granulacdo (p = 0,0048) e taxa de encerramento
da ferida (p = 0,008)' (Nivel 1).

Numa quarta RCT™ com elevado risco de enviesamento,
as Ulceras crénicas das pernas (n = 102) foram tratadas
diariamente com desbridamento seguido da aplicacdo de
EUSOL ou de fenitoina topica. As Ulceras que obtiveram
granulacdo uniforme foram tratadas com enxertos de pele.
Durante o periodo de tratamento de 28 dias, a area de
superficie da ferida e a presenca de tecido de granulacao
foram avaliadas semanalmente. As Ulceras tratadas com EUSOL
apresentaram uma reducdo média da area de superficie de
cerca de 60% em 28 dias; esta melhoria pareceu ter sido inferior
ao grupo fenitoina tépica (p = ndo reportado). Embora 86% das
Ulceras que receberam EUSOL tenham alcancado granulacao
sauddvel em 28 dias, este resultado foi estatisticamente mais
pobre do que o grupo da fenitoina (Nivel 1).

O RCT™ final, que também apresentava um elevado risco de
enviesamento, relatou uma comparacao de gaze embebida
em EUSOL com um liquido tépico de nitrato de prata (0,01%
p/v) para tratamento de lesées por pressao (Pls) em pessoas
com lesées da medula espinal (n = 22). Os grupos foram
comparados quanto a severidade dos Pls no inicio do estudo.
Todos os Pls da Fase 1 cicatrizaram no prazo de duas semanas
apobs o tratamento. Para Pls de Fase 2, as lesdes tratadas com
EUSOL diminuiram a dimensédo da ferida em uma média de
47% apo6s quatro semanas. Para Pls de Fase 3 tratadas com
EUSOL, a reducdo média da area da ferida em 4 semanas foi de
17%, em comparacdo com uma reducdo média de dimensao
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de 26% para o tratamento a base de prata (valores de p = nédo
reportados). Nenhuma PIs de fase 4 cicatrizou durante as 4
semanas de duracdo do estudo' (Nivel 7).

Num estudo comparativo,'® que apresentava um elevado risco
de enviesamento, a solu¢do EUSOL foi comparada com pé de
fenitoina e com gel de prata nano cristalino para promover a
cura em DFUs de grau Wagner 1 (Ulcera superficial) e de grau 2
(Ulcera profunda). As DFUs foram desbridadas cirurgicamente
conforme necessario e tratadas por até quatro semanas
com o tratamento tdpico atribuido. Ao final de 4 semanas
de seguimento, 73,33% das DFUs tratadas com solucao
EUSOL apresentavam tecido de granulagcdo no leito da ferida
(p > 0,05). No inicio do estudo, o tamanho médio da ulcera
no grupo tratado com EUSOL era de 16,66 cm? = 7,52 cm?,
reduzindo para uma média de 7,7 cm? + 6,65 cm? ao final de
quatro semanas, o que pode ser clinicamente significativo
para os pacientes. No entanto, as DFUs tratadas com EUSOL
obtiveram resultados estatisticamente significativamente
inferiores em comparacdo com aquelas tratadas com p6 de
fenitoina ou com gel de prata nanocristalino' (Nivel 2).

Solucao EUSOL para reduzir os sinais e os sintomas de infecao
de feridas

Quatro dos estudos acima mencionados? %316 relataram
reducao dos sinais e dos sintomas que estdo associados
a infecdo local da ferida, incluindo dor associada a ferida,
exsudado da ferida e uma superficie da ferida com
viscosidade.*

Na segunda semana de tratamento do estudo que compara o
EUSOL a fenitoina tdpica, as pessoas com Ulceras tratadas com
EUSOL relataram reducao da dor intensa associada a ferida e
melhoria do exsudado da ferida'. Embora o grupo fenitoina
topica tivesse apresentado resultados superiores na segunda



semana, nao existiu diferenca estatisticamente significativa
ao final de 28 dias No estudo que comparou os pensos EUSOL
com os pensos de agucar, apds quatro semanas menos feridas
tratadas com EUSOL apresentavam uma superficie de ferida
viscosa com um declive (p = 0,0034) e nivel de exsudado (p =
0,011).'2 As feridas infetadas que foram tratadas com EUSOL
no RCT por Shah et. al. (2017) 2 mostrou uma melhoria nas
caracteristicas do exsudado da ferida até a quarta semana de
tratamento e isso ndo foi significativamente diferente (p =
0,24) do perfil do exsudado no grupo do colagénio granulado
impregnado de antibiéticos? (Nivel 1).

No estudo realizado em DFUs,'® a solucdo EUSOL foi associada

Quadro 3. Resumo das evidéncias para a solugdo EUSOL

a uma ligeira reducao da dor apd6s quatro semanas de
tratamento (reducdo média da pontuacao de dor de 1,87 +
1,57 numa escala analdégica visual de cinco pontos). Era pouco
provével que este resultado fosse clinicamente significativo.’
(Nivel 2).

CONSIDERACOES DE UTILIZACAO

Efeitos adversos reportados com hipocloritos tradicionais
- Em casos raros foi observada sensibilidade de contacto aos
hipocloritos tradicionais* (Nivel 4).

«  Embora a irritacdo cutanea,* as dores ligeiras na aplicagao’
e queimaduras quimicas com a utilizacdo da solucao em

Estudo Pais Tratamento e comparadores de Tipo de feridas Duracéao do Medidas dos Nivel de
Eusol tratamento resultados clinicos evidéncia
(nimero de feridas)
Okeniyi et. al, | Nigéria Drenagem cirurgica, antibioticos Abcessos de 21 dias - Cicatrizacao completa | 1
2005™ sistémicos, curativo duas vezes por piomiosite de feridas
dia com gaze embebida em solugao: - Duracéo da
« EUSOL (n = 20) hospitalizacdo
«Mel (n=23)
Shah et. al,, Nepal Desbridamento, lavagem salina, Feridas pds- 28 dias - Cicatrizacdo completa 1
20172 segundo curativo didrio de feridas: operatdrias infetadas de feridas
«EUSOL (n = 65) ou trabuméticas nos . Caracteristicas do
membros :
- Granulos de colagénio impregnados exsudado da ferida
de antibidticos (n = 65)
Carneiro e Tanzania Desbridamento, aplicagao didria de Ulceras nas pernas 28 dias « Area média de 1
Nyawawa, gaze impregnada de solucdo tépica: | resultantes de superficie
2003" « EUSOL (n = 50) tcraumatis~mos, « Alteracdo do tipo de
- Fenitoina (n = 52) inflamacbes ou tecido da ferida
queimaduras .
« Dores de feridas
« Exsudado de ferida
Bajaj et. al., Nepal Desbridamento, curativo diario de Feridas traumaticas 28 dias «Tamanho da ferida 1
200912 feridas: e contaminadas « Fecho de feridas
« EUSOL- gaze embebida (n = 24) « Presenca de tecido de
- Penso de agucar (n = 26) granulacao
« Presenca de
viscosidade
« Exsudado de ferida
Kumar and india Desbridamento, curativo de feridas Lesbes por pressao 28 dias « Alteracdo da 1
Sinha, 2018 com frequéncia desconhecida: estagio 1-4 pontuacdo na escala
« EUSOL contendo curativo (n=11) PUSH
- Nitrato de prata liquido (n=11) + Redugéo média da area
de superficie da ferida
Chauhan et. india Desbridamento, penso de feridas, Ulceras do pé 28 dias « Area média de 2
al., 2019 conforme necessario: diabético de grau superficie
« Solucao tépica EUSOL (n = 30) Wagner 1e 2 « Alteracao do tipo de
- Fenitoina tépica (n = 30) tecido da ferida
- Gel de prata nano cristalino (n = 30) + Dores de feridas
- Duracdo da
hospitalizacdo
» Mudancas de curativos
Salphale et. al. | India Embebido em EUSOL, Ulceras troficas 4 anos « Efeitos adversos 4
(2003) ** teste do adesivo quando apareceram
sinais e sintomas de sensibilidade
(n=1)
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concentra¢des inadequadas’® tenham sido associadas
aos hipocloritos tradicionais, esses eventos adversos ndo
foram observados nos estudos relatados neste resumo de
evidéncias.

Preparacao de solu¢oes em contextos de recursos limitados

«Uma solugdo 0,5% de Dakin® pode ser preparada utilizando
25 ml de lixivia doméstica misturada com 2 colheres
de cha de bicarbonato de sodio (bicarbonato de sédio/
soda) em 1 L de 4gua limpa*. A solucdo tem um prazo de
validade curto,® % e a investigacdo de bancada sugeriu
que a solucdo pode fornecer um efeito antibacteriano
inadequado no prazo de 24 horas apds a sua preparagao®.
Portanto, a solucao deve ser preparada a cada 24 horas®.

« Uma solugdo EUSOL pode ser preparada com 12,5 g de
hipoclorito de sédio (pé branqueador) e com 12,5 g de
acido boérico, combinados em 1 L de 4gua limpa e morna.
A solucdo tem um prazo de validade curto, pelo que se
recomenda que seja preparada imediatamente antes da sua
utilizacao® 243233,

CONFLITO DE INTERESSES

Em conformidade com as normas do Comité Internacional de
Editores de Revistas Médicas (ICMJE), os autores declaram néo
existirem conflitos de interesse.

SOBRE OS RESUMOS DE EVIDENCIAS DA WHAM

Os resumos de evidéncias da WHAM sdo consistentes com a
metodologia publicada em Munn Z, Lockwood C, Moola S.
O desenvolvimento e utilizacdo de resumos de provas para
sistemas de informagdo em pontos de atendimento: Uma
abordagem simplificada de revisdo rapida, Worldviews Evid
Based Nurs. 2015;12(3):131-8.

Os métodos estao descritos nos recursos publicados pelo
Instituto Joanna Briggs?'?®* e na pagina web do WHAM
Collaborative: http://WHAMwounds.com. Os resumos de
evidéncias do WHAM passam por uma revisao por pares por
um Grupo de Referéncia de Especialistas multidisciplinar e
internacional. Os resumos de evidéncias da WHAM fornecem
um resumo das melhores provas disponiveis sobre topicos
especificos e apresentam sugestdes que podem ser utilizadas
para informar a pratica clinica. As evidéncias contidas neste
resumo devem ser avaliadas por profissionais devidamente
formados e com conhecimentos especializados na prevencédo
e gestao de feridas e as provas devem ser consideradas no
contexto do individuo e do profissional, do ambiente clinico e
de outras informacdes clinicas relevantes.

Copyright © 2023 Wound Healing and Management
Collaborative, Curtin Health Innovations Research Institute,
Curtin University
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