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EVIDENCIA SOBRE O TRATAMENTO DE FERIDAS

investigacdo na area do tratamento de feridas contribui para a prestacéo

de melhores cuidados aos doentes e melhores resultados clinicos através

da uniformizacéo da avaliacdo, do planeamento e da implementacédo dos
tratamentos. Na area do tratamento de feridas, é possivel obter evidéncia de alto
nivel, mas tal pode ser dificil devido a grande diversidade de feridas de doentes.

Além disso, os profissionais tém a sua disposicdo uma variedade cada vez maior de produtos e
dispositivos para melhorar as taxas de cicatrizacdo e os resultados para os doentes. Em muitas
situacdes, estes produtos tém permitido aos profissionais cicatrizar feridas mais complexas

e tratar casos mais dificeis e exigentes. No entanto, os profissionais devem ser capazes

de avaliar a evidéncia de forma critica para efetuarem alteraces baseadas na evidéncia,
adequadas e eficazes na pratica clinica.

O primeiro artigo na pagina 4, intitulado “Vis&o geral da evidéncia sobre o tratamento de
feridas”, define o enquadramento global na adrea da investigacdo no tratamento de feridas e
analisa as concecdes de estudo disponiveis e os seus pontos fortes e fracos. Apresenta uma
descricdo clara dos diferentes tipos e niveis de evidéncia disponiveis para o tratamento de
feridas e a sua aplicacdo na prética.

O segundo artigo na pagina 11, intitulado “Avaliacdo de evidéncia de nivel 1 sobre o tratamento
de feridas”, analisa os conhecimentos necessarios para que os profissionais consigam avaliar a
evidéncia de nivel 1 de forma critica, nomeadamente em ensaios controlados aleatorizados, de
forma a aferir o seu valor e determinar como os resultados podem ser aplicados na prética.

O artigo final que comeca na pagina 18, “Transferéncia da evidéncia para a pratica de forma
a melhorar os resultados”, aborda os passos necessarios para alcancar uma transicéo eficaz
da evidéncia cientifica para a introducdo de mudancas na pratica clinica, assim como os
obstaculos que precisam de ser ultrapassados. Através de exemplos, este artigo ajuda os
profissionais a efetuar alteracdes baseadas na evidéncia na sua pratica clinica.
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or todo 0 mundo, os sistemas de salide estéo a ser cada vez mais pressionados pelo publico,

os decisores politicos e os profissionais de salde para prestarem cuidados de elevada

qualidade num quadro de restricdes orcamentais e de recursos"?. Uma forma de fazer face

as crescentes pressdes que surgiram no inicio da década de 1990 ¢ a utilizacdo progressiva

de evidéncia cientifica na tomada de decises sobre a adocdo ou o uso continuado de
procedimentos, praticas e intervencées!®.

MEDICINA BASEADA NA EVIDENCIA

Sem a evidéncia obtida através da investigacéo, as decisdes sobre tratamentos dependem dos
conhecimentos e da experiéncia do profissional de saude, influenciado pelas expetativas do doente!3.
O termo "medicina baseada na evidéncia" (MBE) define o processo de integracdo dos conhecimentos
clinicos e das expetativas dos doentes associados a evidéncia cientifica na tomada de decisées sobre o
cuidado prestado a cada doente!*,

VALIDADE

Ao longo da evolucdo da MBE, tem-se verificado um consenso de que nem todas as evidéncias tém o
mesmo peso!’). A qualidade dos estudos centrados no doente é geralmente influenciada pelo desenho
do estudo, nomeadamente pela sua validade (Caixa 1).

Caixa 1: Validade

Validade interna Até que ponto uma fonte de evidéncia sustenta uma alegacdo sobre causa e
efeito no contexto de um determinado estudo.

Validade externa: Até que ponto as conclusées de um estudo cientifico podem ser aplicadas fora
do contexto desse estudo.

Um desenho de estudo com validade interna elevada transmite a confianca de que os resultados

do estudo refletem com exatiddo a relacdo entre o tratamento e o resultado, havendo menor
probabilidade de o resultado ter sido causado por fatores externos e ndo pelo tratamento previsto.
A validade interna n&o é apenas uma questdo relacionada com o desenho do estudo, sendo também
influenciada pela capacidade de realizar e reportar estudos de forma consistente. A validade externa
refere-se ao grau de generalizac&o dos resultados a outras populacdes de doentes. Os resultados de
um estudo com baixa validade interna dificilmente serdo generalizados a outros grupos de doentes
(validade externa baixa)t.

PIRAMIDES DE EVIDENCIA CIENTIFICA

A piramide de evidéncia cientifica € uma representacado gréafica Util da validade interna de vérios
tipos de estudos. A base da piramide inclui os estudos com baixa validade interna e o topo da
piramide inclui os estudos com elevada validade interna (Figura 1a). Embora a piramide de evidéncia
cientifica constitua um guia Util, é importante reconhecer que tem limitacdes e que deve ser analisada
cuidadosamente. Prop6s-se uma perspetiva alternativa que explica o papel das meta-analises

e revisdes sistematicas enquanto “lentes” através das quais se pode visualizar todos os dados
publicados disponiveis. Além disso, as fronteiras entre os tipos de estudos séo representadas como
linhas onduladas de modo a ilustrar que a interpretacéo da evidéncia pode ser influenciada por outros
fatores para além do desenho do estudo (Figura 1b).

A discusséo sobre piramides de evidéncia cientifica deve também ter em conta o objetivo do projeto
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Figura 1: (a) Niveis de evidéncia
(NdE) para estudos sobre tratamento,
prevencdo, etiologia e dano™;

(b) Representacao alternativa de uma
piramide de evidéncia cientifical®

Ensaios controlados
nao-aleatorizados
Revisdes sistematicas (com
homogeneidade) de estudos de coorte

de investigacdo: compreender os efeitos do tratamento, no qual a validade interna elevada é um
requisito fundamental, ou tentar alcancar novas descobertas e obter explicacdes para as causas

da doencal™. Quando o objetivo é compreender a etiologia da doenca, a tradicional piramide de
investigacdo pode ser invertida de forma a que os relatos de casos e as séries de casos fornecam
dados Uteis para se comecar a explorar as causas da doenca. Tal pode ser considerado valido
especialmente no caso de doencas ou condicdes raras em que existam poucos doentes disponiveis
para serem recrutados para estudos de elevada validade interna, tais como ensaios controlados
aleatorizados (ECA).

Apesar dos desafios apresentados, a piramide de evidéncia cientifica fornece uma visdo geral simples
dos tipos de estudos que podem ter uma elevada validade interna e, dessa forma, influenciar ou
alterar a pratica clinica sempre que exista uma associacéo clara entre um tratamento e um resultado
clinico.

TIPOS DE ESTUDOS INCLUIDOS NA PIRAMIDE DE EVIDENCIA CIENTIFICA

REVISOES SISTEMATICAS E META-ANALISES

Embora se considere que as revisdes sistematicas apresentam o nivel de validade mais elevado,
estas tendem a identificar pontos fracos nos ECA individuais sobre cicatrizacéo de feridas. Por
exemplo, numa Revisdo Cochrane sobre tratamentos locais para doentes com Ulceras venosas da
perna, 51 dos 78 ECA (65%) apresentaram um risco de viés elevado ou muito elevado e os restantes
27 ECAapresentaram um risco de viés baixo ou incerto. Os ECA podem ser resumidos através de
revisGes sistematicas ou meta-analises dos dados de cada estudo. As revisdes sistematicas ou meta-
analises podem proporcionar um consenso sobre o valor das intervencdes e assim contribuir para o
desenvolvimento de politicas sobre cuidados de saude.

Revisoes sistematicas e
meta-analises

Ensaios controlados aleatorizados
individuais

(b)

Estudos caso-controlo

)

Séries/relatos de casos

Estudos de coorte individuais, estudos controlados aleatorizados
de baixa qualidade (por ex., <80% acompanhamento) e estudos
ndo controlados ndo comparaveis

Investigacdo sobre resultados

NdE 3a Revisdes sisteméaticas (com
homogeneidade) de estudos caso-controlo

NdE 3b Estudos caso-controlo individuais

Séries de casos (e estudos de coorte e
NdE 4 caso-controlo de baixa qualidade)

Opini&o dos peritos sem anélise critica
NdE 5 explicita ou baseada em fisiologia, investigacao
fundamental ou os primeiros principios
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Caixa 2: Confusao

A confuséo é provocada

por fatores néo controlados
conhecidos como fatores

de confusédo e cria viés na
relacdo entre o tratamento

e o resultado clinico, tais
como o tamanho da ferida, o
numero de comorbilidades e
a etiologia da ferida.

Por exemplo, num estudo
nao aleatorizado de
pessoas com Ulceras por
pressdo no calcanhar, os
participantes com boa
circulacdo periférica na
parte inferior da perna
tém maior probabilidade
de serem alocados para
um novo tratamento e

os participantes com
insuficiente circulacédo
periférica na parte inferior
da perna tém maior
probabilidade de serem
alocados para o tratamento
usual. Logo, a cicatrizacdo
da Ulcera pode ser uma
consequéncia da sua
adequada circulacao e ndo
da intervencao.

ENSAIOS CONTROLADOS ALEATORIZADOS

Os ECA séo geralmente considerados o tipo de estudo mais adequado para verificar se um tratamento
influencia o resultado clinicot™!. Considera-se que os ECA tém uma validade interna elevada, o

que reduz a probabilidade de viés (falhas na execucdo do estudo). Esta questdo é abordada mais
detalhadamente no segundo artigo deste documento (pagina 11).

A forca do ECA resulta de cinco fatores:

B Distribuicdo aleatorizada de doentes para grupos de intervencao e controlo, reduzindo as
diferencas sistematicas entre os grupos.

B Os grupos de intervencéo séo tratados de forma idéntica, exceto no que diz respeito ao
tratamento experimental.

B Idealmente, os doentes e os profissionais de salide ndo sabem para qual dos tratamentos foram
alocados. Esta dupla ocultacdo é uma parte integrante da elevada validade interna dos ECA
e permite identificar associacdes entre a intervencao e o resultado. No entanto, este tipo de
estudo ndo é geralmente realizado no &mbito da investigacdo sobre feridas!™. Um dos principais
desafios consiste na forma de ocultar o tipo de tratamento dos profissionais de salide que o
administram e dos doentes que o recebem. Por exemplo, no caso da terapia por pressdo negativa
(TPN) aplicada ao tratamento de feridas, o préprio dispositivo impede a realizacdo de estudos
com dupla ocultacdo sobre TPN de feridas e cuidados standart!™,

B Realiza-se a andlise dos dados relativos a todos os doentes alocados aos grupos experimental e
de controlo, independentemente de terem ou ndo recebido o tratamento (analise por intencédo-
de-tratar).

B A andlise dos dados centra-se em resultados pré-estabelecidos em vez de explorar os dados para
encontrar diferencas estatisticamente significativas entre os grupos.

Existem varios fatores a ter em conta na interpretacdo de um ECA, tais como:

B Os ECA devem ter um poder estatistico adequado, sendo que para tal o estudo deve recrutar
um numero suficiente de participantes de modo a permitir a comparacéo do desfecho primario
entre os grupos de tratamento (por ex., niimero de feridas cicatrizadas). O poder de um estudo
traduz-se na sua capacidade de detetar uma diferenca (caso tal diferenca exista) entre as duas
intervencdes comparadas. Na cicatrizacdo de feridas, um poder de 80% é geralmente aceitdvel,
contribuindo para manter os estudos suficientemente pequenos para serem exequiveis, mas
admitindo que existe uma probabilidade de 20% de que o estudo ndo consiga detetar uma
diferenca significativa entre intervencdes onde tal diferenca exista.

B O ponto de entrada do doente num ECA merece igualmente atencéo. Existe frequentemente um
periodo experimental, isto é, uma fase inicial de 2-4 semanas apds a triagem inicial dos doentes,
antes da aleatorizacdo para tratamento, em estudos sobre Ulceras do pé diabético (UPD) (por
ex., 16791) Neste caso, os doentes que respondem com maior facilidade ao tratamento (“easy
responders”) podem ser identificados de entre os potenciais participantes no ensaio. Estes
"easy responders" apresentam uma reducdo acentuada do tamanho da ferida durante o periodo
experimental devido a uniformizac&o do seu tratamento para as feridas. Ainda que os periodos
experimental possam contribuir para estabelecer uma populacdo com feridas verdadeiramente
“dificeis de cicatrizar”, é necessario considerar o impacto dos periodos experimentais tanto na
validade interna como na validade externat®l.

B Os ECA representam o efeito de uma intervencéo realizada em condicdes ideais. Contudo,
os critérios de inclusdo e exclusdo de doentes influenciam significativamente os resultados
reportados e a validade externa do estudo. Assim, podera ser relevante considerar estudos
“de mundo real” sobre a cicatrizacdo de feridas sem critérios de incluséo ou exclusao para
compreender como funcionam as intervencdes em feridas na pratica quotidiana (estudos de
eficacia).

ESTUDOS NAO-ALEATORIZADOS

Os estudos ndo-aleatorizados podem indicar uma associacéo entre um tratamento e um resultado
clinico, embora a sua validade interna possa ser inferior a dos ECA devidamente realizados. A selecdo
dos doentes num estudo nao-aleatorizado pode ser efetuada pelos investigadores ou pelo profissional
de salide em conjunto com os seus doentest?. A selecdo arbitraria dos doentes que irdo receber o
tratamento pode provocar desequilibrios nos fatores de risco para o resultado analisado e causar
confuséo (Caixa 2).

Embora este desequilibrio possa em parte ser resolvido através de métodos estatisticos!?", é
improvavel que se possa eliminar todos os vieses causados por fatores de confusédo. O desequilibrio
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Caixa 3: Desafios do
registo de feridas

MW E dispendioso recolher
dados sobre os milhares
de doentes necessarios
para permitir a
comparacao entre as
intervencdes.

B Avaliacées pouco
frequentes com lacunas
quando os doentes ndo
realizaram o tratamento.

B Perda de seguimento dos
doentes quando a ferida
estd quase cicatrizadal®®,

entre grupos de tratamento em estudos ndo-aleatorizados pode aumentar o efeito aparente do
tratamento e agrava sempre a incerteza relacionada com a percecdo do efeito da intervencdot?”.
Podem surgir desafios nos estudos nao-aleatorizados:

B Na tentativa de uniformizacdo das intervencdes de controlo.

B Na descricdo do método de atribuicdo do tratamento.

B Na selecdo dos dados a serem recolhidos, nomeadamente no que diz respeito a resultados
adversos e a longo prazo).

B Na definicdo de um plano de anélise estatistica a priori antes de se iniciar o estudot?4,

B Na utilizacdo de controlos histdricos (por ex.,[?1): esses estudos sdo comprometidos pela falta de
comparabilidade inicial entre coortes, pela utilizacdo de terapias adjuvantes que diferem ao longo
do tempo e pelas diferentes avaliacdes do resultado.

B Num estudo de braco Unico em que se realiza uma comparacéo de antes e depois, a regresséo
a média ocorre quando os doentes s&o incluidos devido a gravidade extrema da ferida (por
ex., tamanho da ferida, producédo de exsudado) e as medicdes repetidas ao longo do tempo
aproximam-se da média em vez de indicarem progresso ou deterioracdo da ferida.

A gestdo dos fatores de confusdo pode ser facilitada através de estudos caso-controlo. Este tipo de
estudo ndo-aleatorizado associa e compara os doentes que experienciaram um resultado clinico
especifico (por ex., desenvolveram uma ferida crénica), conhecidos por “casos”, com um segundo
grupo de doentes que ndo experienciaram o mesmo resultado clinico, conhecidos por “controlos”.

Outros tipos de estudos ndo aleatorizados incluem relatos de casos e séries de casos (que fornecem
evidéncias limitadas sobre uma associacdo entre tratamento e resultado) e estudos de coorte (em que
grupos de doentes sdo acompanhados até que alcancem um determinado resultado). Recentemente,
tem-se vindo a registar um interesse significativo por estudos de coorte em larga escala no ambito

da cicatrizacdo de feridas que reportem registos de feridas!?*?”1 embora existam varios desafios
associados (Caixa 3).

DESENVOLVIMENTO DE UMA BASE DE EVIDENCIA MAIS ROBUSTA SOBRE O
TRATAMENTO DE FERIDAS

Independentemente do tipo de estudo escolhido para responder quantitativamente a questdes sobre
a cicatrizacdo de feridas, ha desafios praticos e metodoldgicos que devem ser ultrapassados a medida
que se desenvolve a investigacao sobre o tratamento de feridas.

Definicao de cronicidade: As feridas crdénicas sao frequentemente definidas com base na sua duracéo.
As feridas que persistem entre 4 a 12 semanas sdo classificadas como “crénicas”??!. No entanto,
existem definicdes de cronicidade que incluem a fisiopatologia subjacente. Por exemplo, uma UPD é
classificada como crénica desde o inicio%., Perante a falta de consenso sobre a definicdo de ferida
crénica, surgiram definicbes alternativas como "dificil de cicatrizar" ou "refratdria"®". Contudo, estas
designacdes alternativas apresentam problemas semelhantes aos do termo “crénica” e também
carecem de consenso.

Definicao de medidas de avaliacdo dos resultados: As medidas de avaliacdo dos resultados utilizadas
para reportar o progresso ou a deterioracao da ferida devem ser uniformizadas para que os estudos
consigam recolher, de forma consistente, indicadores clinicamente relevantes. Foram desenvolvidos
protocolos para o levantamento sistematico de medidas de avaliacdo dos resultados no tratamento
de Ulceras de pressadot®?, estudos sobre prevencéo de Ulceras de pressaot! e medidas de avaliacdo
dos resultados adequadas a estudos sobre Ulceras da pernal®¥. E importante alargar o &mbito da
investigacdo a outras etiologias de feridas antes de idealmente se condensar num conjunto de
medidas de avaliacdo dos resultados relevantes para todas as feridas.

Definicao dos desfechos de um estudo: Idealmente, os estudos aleatorizados e nédo aleatorizados
realizariam o acompanhamento das feridas até que estas estivessem completamente cicatrizadas.
Nos Estados Unidos, a Food and Drug Administration (FDA) identifica a cicatrizacdo completa da
ferida como o Unico desfecho primario de um ensaio clinicot®>: “Reepitelizacdo a 100% da superficie da
ferida, sem exsudado percetivel e sem drenagem ou penso, confirmada apés duas consultas com 2 semanas
de intervalo®®". Em 65 relatdrios de ensaios clinicos, apenas 40,6% (n=26) definiram a cicatrizacéo
de feridas com base na definicdo da FDAB®, Enquanto nao existir um consenso sobre o momento de
cicatrizacdo de uma ferida, continuara a haver variacdo nos dados dos resultados dos ensaios.
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No caso de alguns ensaios, a cicatrizacdo completa da ferida pode n&o ser o resultado mais adequado.
Muitas intervencdes sdo implementadas apenas durante uma parte do processo de cicatrizacéo

da ferida. Por exemplo, os pensos antimicrobianos com prata sé devem ser utilizados durante um
maximo de 4 semanas, com reavaliacdo na segunda semanal®1. Assim sendo, no caso da terapia
antimicrobiana com prata, o desfecho ou medida de avaliacdo dos resultados mais adequado pode ser
o “tempo para eliminar a infecao”. O aspeto da ferida, a funcao, a dor e a qualidade de vida do doente
sdo outros desfechos ou medidas de avaliacdo dos resultados da cicatrizacao™®. Neste momento,
muitos dos instrumentos de recolha desses desfechos nao estéo totalmente validados.

Foco nas estatisticas médicas: Séo ainda comuns os erros na selecéo de testes estatisticos, com

base na distribuicdo dos dados recolhidos, nos relatérios estatisticos®! e no planeamento do estudo,
dando origem a um estudo com baixo poder estatistico®®, O tratamento estatistico dos dados pode
afetar tanto estudos aleatorizados como n&o-aleatorizados. Por exemplo, a inclusdo de multiplas
feridas pertencentes a um mesmo individuo pode levar a que observacdes correlacionadas sejam
tratadas erroneamente como independentes umas das outras. Todos os ensaios clinicos devem incluir
um estatistico médico desde a fase de desenho do estudo até a fase de recolha e analise de dados.

Financiamento: Tendo em conta que a realizacao de ensaios clinicos pode ser dispendiosa, o ideal
seria que este trabalho fosse financiado através de fundos publicos. O financiamento privado continua
a ser importante pois maximiza as oportunidades para investigacédo e permite a realizacdo de

estudos de maior dimenséao. Embora fosse dificil de concretizar, poder-se-ia considerar um modelo

de financiamento no qual varios parceiros industriais suportassem em conjunto a realizacdo de
investigacdo de elevada qualidade em vez de um Unico patrocinador industrial.

Registo eletrdnico de ensaios: Os protocolos de ensaios clinicos devem ser sempre analisados

e registados e, em alguns paises, é obrigatdrio que os financiadores privados declarem os ECA
nos registos publicos. [dealmente, todos os estudos sobre feridas deveriam ser registados e o seu
protocolo deveria estar disponivel para analise.

Anadlises de dados baseadas em registos: Os dados de todos os doentes com feridas, ou do maior
numero possivel de doentes que recebem tratamento, devem ser registados de forma uniformizada e
esses doentes devem dar o seu consentimento informado para que os seus dados sejam introduzidos
num registo. Um registo internacional extenso permitiria estudar fatores influenciadores do efeito dos
tratamentos, incluindo género, estatuto social e etnia*. Também seria importante para intervencdes
como a TPN no tratamento de feridas a realizacdo de estudos “de mundo real” sobre eficacia através
de registost®",

Avaliacado da remissdo: Os estudos de avaliacdo de técnicas e tecnologias para prolongar o tempo
de remiss&o séo tdo importantes para a salde publica, para os decisores politicos e para os doentes
como qualquer progresso ao nivel da reparacéo de tecidos ou da cicatrizacdo de feridas>*3, Por
exemplo, cerca de 40% das pessoas com diabetes sofrerdo uma recidiva de UPD 1ano apéds a
cicatrizacdo, aumentando para quase 66% aos 3 anos e 75% aos 5 anost#44%],

Monitorizacio inteligente dos parametros da ferida: Os pensos inteligentes ou os instrumentos

de monitorizacdo objetiva que permitem a medicéo e o registo repetido ou continuo de varios
parametros, sem necessidade de remocao dos pensos, podem revelar-se (teis nos ensaios clinicost“®,
Por exemplo, alteracées nos valores de pH"”! e espécies reativas de oxigénio® em fluidos de

feridas sdo métodos possiveis, mas ndo sdo utilizados regularmente para evitar mudancas de

penso desnecessérias. E necesséria a realizacdo de investigacdo bésica para compreender quais os
parametros mais Uteis que devem ser medidos.

"0 6timo nao deve tornar-se o inimigo do bom": Ainda que possamos desejar que todas as questdes
sobre cicatrizacdo de feridas sejam respondidas através de estudos com elevada validade interna, tal
nunca acontecera. Os tipos de estudos de menor qualidade continuardo a oferecer alguma informacéo
sobre a ligacdo entre intervencéo e resultado (especialmente quando se considera o impacto de
fatores de confusao).

*A etnia é um indicador proibido por algumas comissdes de ética mas é permitido nos EUA.
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CONCLUSAO

A comunidade cientifica da area da cicatrizacéo de feridas requer a definicdo uniformizada de
parametros basicos tais como cicatrizacdo de feridas, uma vez que sem um vocabulario padrao ndo

é possivel avaliar e sintetizar com precisdo os estudos que estéo disponiveis. Os estudos de elevada
qualidade sobre o tratamento de feridas séo relativamente escassos e baseiam-se frequentemente em
dados do mundo real e em estudos ndo-aleatorizados que oferecem pouca informacéo sobre a relacdo
entre uma intervencdo e um resultado clinico. No entanto, estes estudos fornecem uma base de apoio
para os estudos de elevada validade.
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desenho dos ensaios controlados aleatorizados (ECA) oferece uma compreenséo mais

clara da relacdo entre uma intervencéo e um resultado clinico em comparacédo com

outras metodologias de investigacdo!. Devido ao seu rigor metodoldgico, os ECA s&o

geralmente preferiveis a estudos néo aleatorizados ou observacionais e constituem

a principal fonte na qual as revisdes sisteméticas de intervencdes se baseiam. O
reconhecimento da existéncia de fontes de viés enfatiza a necessidade de uma comunicacdo
integral e transparente dos resultados dos ensaios clinicos de forma a permitir aos leitores avaliarem
a validade, os pontos fortes e as limitacGes da investigacdo realizada e talvez impedir que os
profissionais de salde utilizem resultados enviesados na sua tomada de decisdes clinicas.

HETEROGENEIDADE NO TRATAMENTO DE FERIDAS: IMPACTO NA BASE DE
EVIDENCIA

A qualidade dos ensaios controlados publicados, ndo apenas ECA, sobre o tratamento de feridas,
em especial Ulceras do pé diabético, é inconsistentel?), muitos apresentando defeitos de concecéo,
conduta, analise ou apresentacao de relatdrios. Portanto, é importante que os profissionais de satde
entendam as falhas metodoldgicas que causam viés nos ECA. A presenca de viés diminui a nossa
confianca na possibilidade de alcancar uma concluséo verdadeira e valida com base nos resultados
sobre o papel da intervencéo selecionada na melhoria do resultaclinico.

VIES DE CONDUCAO

O viés de conducéo refere-se a falhas metodolégicas na concecéo e na implementacdo de um estudo
gue causam viés. Embora o ECA apresente rigor metodolégico, o incumprimento do protocolo do
estudo pode introduzir viés e reduzir a confianca dos profissionais de salde nos resultados e nas
conclusdes do ensaio clinico. Hd uma opinido generalizada de que existem quatro principais fontes de
viés que podem ser reduzidas por detalhes no desenho dos ECA (Tabela 1).

Tabela 1. Fontes de viés de conducdo num ECAE!

Tipo de viés Fase do ECA Como ocorre

Viés de selecéo Selecdo dos Ha falhas na aleatorizacdo e na atribuicdo para os grupos de
grupos tratamento

Viés de Exposto ou N&o hé ocultacao da atribuicdo ao tratamento

erformance ndo exposto a , ) - - .

P . b ~ O tratamento é alterado porque a intervencao atual ndo esta a ser

intervencao .
eficaz

Viés de atrito ou Periodo de O nuimero de doentes com perda de acompanhamento é elevado ou

exclusao acompanhamento | diferente em cada braco do tratamento

Viés de detecéo Avaliacdo de Os resultados sdo medidos de forma diferente em cada braco do
resultados tratamento

VIES NA COMUNICACAO DE RESULTADOS

O viés na comunicacédo de resultados descreve o viés que ocorre devido a comunicacéo seletiva
apenas dos resultados estatisticamente significativos do estudo®®. O viés na comunicacdo de
resultados pode ocorrer se os autores se sentirem tentados a dar demasiada énfase a diferencas de
significancia estatistica marginal (talvez com significancia clinica limitada) e/ou a resultados positivos
de andlises secundarias. Os resultados adversos de uma intervencdo podem ser negligenciados ou
reportados de forma seletiva pelos investigadores, o que também ird exagerar o resultado benéfico da
intervencaol.,
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Caixa 1: Trés tipos de
resultados negativos de um
estudo™

B Resultados negativos
conclusivos: derivados de
estudos bem desenhados
e implementados que
apresentam evidéncias
claras de um efeito
neutro ou negativo (ou
seja, a intervencao é téo
boa como o controlo ou
mesmo menos eficaz do
que o controlo)

B Resultados negativos
exploratorios:
derivados de estudos
bem desenhados e
implementados, nos quais
a analise exploratdria
dos dados sugere que a
intervencéo foi menos
eficaz do que o controlo

B Resultados negativos
inconclusivos: estudo
mal concebido e
implementado, cuja
amostra é geralmente
demasiado pequena para
demonstrar o efeito da
intervencao.

Caixa 2: Hipétese nula e
hipétese alternativa

B Hipétese nula: ndo existe
diferenca estatistica
ou clinica entre os
tratamentos do grupo de
intervencdo e do grupo de
controlot®?

B Hipoétese alternativa:
existe uma diferenca
entre a eficacia da
intervencao e os
tratamentos do grupo de
controlo.

12

VIES DE PUBLICACAO

O viés de publicacéo pode ocorrer quando o resultado de um estudo influencia a decisdo sobre a sua
publicacdo ou ndo*>., O viés de publicacdo ocorre geralmente quando resultados negativos (Caixa
1) ndo sdo publicados pois tém provavelmente menos interesse para revistas que pretendem manter
um elevado fator de impacto. No caso de resultados exploratérios ou inconclusivos, essas revistas
tendem a rejeitar resultados negativos pouco robustos e, para efeitos de progressao na carreira, os
investigadores podem evitar publicar em revistas de menor prestigio com baixo fator de impacto. O
registo dos ensaios clinicos em bases de dados acessiveis foi, em parte, uma iniciativa para ajudar

a reduzir a falha em publicar resultados exploratdrios ou inconclusivos!®. Contudo, a comunicacéo
seletiva de resultados dos ensaios clinicos continua a ser comum, independentemente da incluséo de
um ensaio num registo acessivel”.

GUIA PARA UMA ANALISE DETALHADA DOS ESTUDOS
A analise critica ajuda os leitores a estabelecer a credibilidade, o valor e a relevancia de um estudo
através da avaliacédo das seguintes formas de validade:

1. Validade interna (risco de viés)

2. Validade externa (generalizacdo)t.

Durante a analise critica, os profissionais de salide devem ter em conta as seguintes dreas-chave:
B A posicdo do artigo de investigacdo na piramide da evidéncia cientifica
B Os autores do artigo
B O prestigio da revista na qual o estudo foi publicado
B A fonte de financiamento da investigacao.

Os profissionais de salide devem ser capazes de analisar de forma critica a evidéncia dos ECA para
avaliar a qualidade metodoldgica e os resultados e determinar de que forma os resultados devem
influenciar a sua tomada de decisGes na pratica clinica.

AVALIACAO DA VALIDADE INTERNA
De seguida sdo apresentadas varias perguntas que analisam a probabilidade de risco de viés num
estudot®®],

De que forma foi selecionada a intervencao de controlo?

A intervencdo de controlo deve ser selecionada idealmente com base na combinacdo das seguintes
quatro atividades®:

Reviséo sistematica de literatura relevante

Metaanadlise cumulativa de ensaios concluidos

Inquérito formal a peritos clinicos

Publicacéo do protocolo do ensaio para solicitar andlise critica.

Um dos principais principios orientadores para justificar a exposicéo aleatéria dos doentes as
intervencdes é a nocao de equilibrio clinico™: sempre que existe uma incerteza genuina sobre se a
intervencdo ou o controlo s&o clinicamente superiores. Se ndo existir uma incerteza e uma intervencédo
for geralmente considerada superior, a realizacdo de um ECA néo se justifica.

0 tamanho da amostra é adequado?
Uma parte fundamental do planeamento de um ECA é a identificacdo do nimero de participantes
necessarios para ser possivel confirmar ou rejeitar a hipétese nula (Caixa 2). Se forem recrutados
poucos participantes, podem ocorrer dois erros:
B Erro do Tipo | (alfa): o estudo conclui que existe uma diferenca entre a eficacia dos tratamentos
da intervencéo e do controlo apesar de néo existir nenhuma diferenca.
B Erro do Tipo Il (beta): o estudo conclui que ndo existe nenhuma diferenca entre os tratamentos
da intervencéo e do controlo apesar de existir uma diferenca.

Para evitar um erro do tipo Il, o estudo deve ter um poder adequado de detecédo de uma diferenca
efetiva entre tratamentos. Em estudos sobre cicatrizacéo de feridas, o poder é geralmente de 80%,
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indicando que existe uma probabilidade de 20% (1 em 5) de ndo apresentar uma diferenca apesar de
esta existir efetivamente. A definicdo de um poder mais elevado aumenta substancialmente o nimero
de participantes necessarios num estudol’?. Os estudos com baixo poder estatistico podem ter um
risco significativo de viés, mas garantem um contributo para revisdes sistematicas e meta-analises que
combinem dados de varios estudos.

Como sdo selecionadas as medidas de avaliacdo dos resultados?

Cada estudo deve ter uma medida de avaliacdo dos resultados primarios que seja usada para calcular
o resultado geral do estudo™ e 0 tamanho da amostra deve ser calculado de forma a evitar um erro
do tipo Il. Se os estudos tiverem varios resultados secundérios, o estudo nédo tera poder estatistico
para garantir que os erros do Tipo Il séo evitados ao analisar os dados para comparar as medidas de
avaliacdo dos resultados secundarios.

As medidas de avaliacdo dos resultados primarios e secundérios devem ser relacionadas com o
doente, tais como nimero de feridas cicatrizadas, dor e qualidade de vida™. A utilizacdo de medidas
de avaliacdo dos resultados “substitutos” nos ECA pode ser problematica. A escolha dos resultados
“substitutos” mais adequados deve basear-se na sua validade comprovada enquanto preditores de um
resultado final centrado no doente™!.

A aleatorizacao dos participantes foi realmente aleatéria?

Uma das abordagens mais frequentes a aleatorizacéo é a aleatorizacao por blocos!. A aleatorizacéo
por blocos é usada para alocar 0 mesmo ndimero de participantes a cada grupo do estudo. A medida
que o tamanho do bloco aumenta, o nimero de permutacdes para cada grupo para o qual o préximo
participante sera alocado também aumenta. No entanto, ainda existe o risco de que o profissional

que esta a recrutar os participantes para o estudo seja capaz de prever o grupo de tratamento para

o qual o participante seguinte sera alocado caso este tenha conhecimento do tamanho do bloco.

Por exemplo, se estiver a ser usado um bloco de dois, quando um participante tiver sido alocado ao
grupo de controlo, entdo ja se sabera que o préximo participante ira juntar-se ao grupo de tratamento,
contrariando a finalidade da aleatorizacéo e introduzindo viés no estudot™.

A alocacao dos participantes a intervencao foi ocultada de forma adequada?

Em geral, recomenda-se que os ensaios multicéntricos usem um sistema de aleatorizacdo centralizada
para impedir que os investigadores subvertam o processo de aleatorizacdo. A aleatorizacdo adequada
e a ocultacdo da alocacédo sédo dois aspetos fundamentais para reduzir o viés de selecdo nos ECAI'8,

Os grupos eram semelhantes no inicio do estudo?

Se a aleatorizacao for realizada de forma adequada e o estudo tiver poder estatistico adequado, os
grupos de intervencao e de controlo serdo semelhantes no inicio do estudo. Contudo, mesmo que a
aleatorizacdo tenha sido realizada corretamente e o nimero de participantes seja adequado, podem
existir diferencas entre os grupos no inicio do estudo, tais como a idade ou a gravidade da doenca.
Estas diferencas sdo conhecidas como viés do acaso (chance bias). Pode ser realizada uma correcdo
estatistica dessas diferencas iniciais através de anélises de covariancia ou regresséo.

Houve ocultacdo dos participantes, prestadores de cuidados e avaliadores de resultados?
Idealmente, o participante ndo deve conhecer o tratamento que recebeu (ocultacéo), os profissionais
nao devem saber qual o tratamento que prestaram (dupla-ocultacéo) e os individuos que avaliam os
resultados ndo devem saber qual o grupo que recebeu a intervencado de tratamento ou de controlo
(tripla-ocultacéo).

A ocultacdo tradicional nos ECA pode ser problematica nos estudos sobre dispositivos médicos
devido as diferencas visiveis entre as intervencdes!?®), A auséncia de dupla-ocultacdo nos ECA sobre
cicatrizacdo de feridas é um dos principais pontos fracos porque os estudos sem ocultacdo tendem a
sobrestimar os efeitos das intervencdes em 7% No entanto, a ocultacdo da avaliacdo dos resultados
é viavel nos estudos sobre cicatrizacdo de feridas®” e deve integrar a metodologia do ECA e ser
reportada em publicacées do estudo.
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Houve perdas minimas de seguimento e todas as exclusées do estudo foram explicadas?

Todos os participantes do estudo devem progredir idealmente ao longo do ECA para que o tamanho
dos grupos seja 0 mesmo no inicio e no fim do estudo. Os participantes abandonam os estudos por
varias razdes tais como preferéncias pessoais, intolerancia as intervencdes e mortalidade. Se mais
de 25% dos participantes abandonarem o estudo (especialmente se isso ocorrer em apenas um dos
bracos do estudo, existe um grave risco de viés de atrito)??,

Foi realizada uma analise segundo o principio de intencao-de-tratar?

Se todos os participantes permanecerem num estudo do principio ao fim, entdo a analise de dados iria
incluir todos os participantes em ambos os grupos do estudo, mantendo a capacidade do estudo de
detetar diferencas entre o grupo de intervencéo e o grupo de controlo. Quando alguns participantes
abandonam o estudo mais cedo, pode haver a tentacdo de incluir apenas aqueles que completaram o
estudo (e tém um conjunto de dados completo) na analise final. Esta abordagem reduz a capacidade
do estudo para detetar diferencas entre os grupos do estudo!®!. Se os participantes que abandonaram
o estudo mais cedo forem removidos da analise, os potenciais efeitos positivos da intervencéo testada
podem ser sobrestimados.

Uma andlise por intencéo de tratar mantém a aleatorizacdo original através da inclusdo de todos

os participantes na analise independentemente de terem recebido o tratamento, falecido ou
abandonado o estudo por outras razdes. Esta abordagem a anélise de dados de um ECA fornece uma
estimativa ndo enviesada do efeito do tratamento em vez de apenas analisar aqueles que receberam o
tratamento e completaram o estudo (andlise conforme o protocolo)!®.

AVALIACAO DA VALIDADE EXTERNA

A validade externa de um ensaio estd relacionada com a capacidade de generalizacéo dos resultados
do ensaio para outras populacdes de doentes. Existem varios fatores que podem reduzir a validade
externa de um ensaio, tais como os critérios de inclusdo e exclusdo dos participantes no estudo. As
preocupacdes sobre ser alocado ao braco de controlo™?, os fatores culturais e a vontade de participar
num estudo de investigacdo podem dificultar o recrutamento de uma grande variedade de doentes
que seja representativa da populacao de doentes® e influenciar ou reduzir a validade externa do
estudo.

INSTRUMENTOS DE AVALIACAO DA VALIDADE

Algumas organizacdes especializadas na promocéo da prética baseada na evidéncia oferecem listas
de verificacédo de validade simples para avaliar a validade interna e externa (por ex., no Reino Unido,

o Centre for Evidence Based Medicine [CEBM]?"), o0 Joanna Briggs Institute [JBI]?®! e a Scottish
Intercollegiate Guidelines Network [SIGN]?%)). Para além dos requisitos gerais para a comunicacéo
dos resultados dos ECA, tais como o Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT, uma lista
de verificacdo de informacdo com 25 perguntas para incluir em qualquer relatério de um ECAB0),
varios autores sugeriram critérios de estrutura e de comunicacéo dos resultados para os ensaios
clinicos sobre cicatrizacéo de feridas, por exemplo!?2332],

Instrumentos de avaliacdo da validade especificos para estudos sobre feridas

Um grupo representante da European Wound Management Association (EWMA) e do International
Working Group on the Diabetic Foot (IWGDF) publicou uma escala de 21 itens com o objetivo de
avaliar a validade de estudos de intervencéo sobre as Ulceras de pé diabético (UPD; Caixa 3)!?4,

A escala esta dividida em quatro seccbes: desenho do estudo, implementacéo e anélise do estudo,
resultados do estudo e comunicacdo dos resultados do estudo. Os itens foram selecionados com
base apenas na opinido de peritos na area que realizaram varios estudos de coorte, ECA e revisbes
sistematicas!??, Apesar de ainda néo ter sido publicado nenhum estudo de validac&o, esta escala de
21 itens tem potencial para ser um instrumento muito relevante na avaliacédo da validade de estudos
sobre evidéncia para o tratamento de feridas, nomeadamente de UPD. A intencdo era que, se a cada
um dos 21 itens fosse atribuido 1 ponto, os estudos pudessem ser classificados através da agregacao
dos pontos.
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Caixa 3. Fundamentacao e marcadores de qualidade necessarios: o sistema de pontuacido de 21 pontos para relatérios sobre ensaios
clinicos relacionados com a prevencio e o tratamento de doencas dos pés em doentes com diabetes®?

Concecao do estudo —

1. Foram incluidas definicGes adequadas para os termos “Ulcera”,
“cicatrizacdo” e todos os outros aspetos necessarios relativos a
populacéo e aos resultados?

2. A escolha da populacéo analisada foi adequada para a intervencao
selecionada e os resultados apresentados?

3. A populacédo do grupo de controlo foi tratada ao mesmo tempo que a
populacdo do grupo de intervencao?

4. Aintervencao esta suficientemente bem descrita de forma a permitir
que outro investigador replique o estudo?

5. S&o descritos os componentes de outros aspetos do cuidado para os
grupos de intervencao e de controlo?

6. Os participantes foram aleatorizados para grupos de
intervencdo ou controlo?

7. Os participantes foram aleatorizados por uma pessoa independente ou
uma agéncia?

8. O numero de participantes analisados no estudo baseou-se num
célculo adequado do tamanho da amostra?

. O resultado primério escolhido tem relevancia clinica direta?

10. Houve ocultacdo da pessoa que avaliou o(s) resultados(s) primério(s)
quanto a alocacéo para os grupos?

11. Houve ocultacéo do investigador clinico que tratou da ferida nas visitas
do estudo ou do participante quanto a alocacédo para os grupos?

Implementacéo do estudo

12. O estudo concluiu o recrutamento?

13. O resultado primdrio foi documentado em 75% ou mais dos sujeitos
recrutados?

14. Os resultados foram analisados principalmente segundo o principio de
intencéo de tratar?

15. Foram usados métodos estatisticos adequados ao longo do estudo?

Resultados —

16. O desempenho do grupo de controlo foi 0 esperado na pratica clinica
didria?

17. Os resultados de todos os centros envolvidos sdo comparaveis?
Responda "Sim" se o estudo foi realizado em apenas um centro.

Fundamentacao: concecdo do estudo

A intervencdo deve ser a Unica diferenca entre os grupos do
estudo. N&o deve haver diferenca entre as caracteristicas
iniciais dos participantes a ndo ser aquelas que possam ser
resultado do acaso. E igualmente importante que todos os
participantes recebam cuidados habituais de qualidade.

Tal é importante para assegurar que qualquer intervencao
estudada seja a Unica diferenca entre os grupos, que pode
ser responsavel por qualquer diferenca observada. O método
de aleatorizacdo (de preferéncia feito através de uma
agéncia independente) deve ser descrito, juntamente com o
célculo do tamanho da amostra, a ocultacdo (especialmente
do observador dos resultados) e a escolha de uma medida
de avaliacéo dos resultados clinicamente relevante.

Fundamentacédo: implementacao do estudo

As quatro perguntas referem-se a conclusdo do recrutamento
e acompanhamento, bem como a analise estatistica.

Comunicacao dos resultados

18. O relatdrio ndo inclui erros de comunicacéo de resultados, tais como
discrepancias entre os dados reportados em diferentes partes do mesmo
relatdrio?

19. Os principais pontos fortes e fracos do estudo séo discutidos de uma
forma equilibrada?

20. As conclusdes sdo corroboradas pelos resultados?

21. O relatdrio ndo inclui qualguer sugestédo de gue as analises ou conclusdes
possam ter sido significativamente influenciadas por pessoas com
interesses comerciais ou outros interesses pessoais nos resultados?

Fundamentacao: resultados do estudo

A pergunta 16 verifica se as diferencas observadas entre
grupos nao resultam de um desempenho excecionalmente
fraco no grupo de controlo, como tem sido observado em
varios ensaios publicados que reportam o beneficio aparente
de uma intervencao.

Na pergunta 17, uma vez que muitos estudos multicéntricos
possuem um nucleo de centros de elevado recrutamento

e uma maioria na qual o recrutamento foi moderado ou
baixo, é importante garantir que os resultados globais ndo
sao dominados pelo desempenho num pequeno nimero de
centros de elevado recrutamento. Por exemplo, se o cuidado
habitual diferir entre centros, qualquer beneficio podera

ser por acaso, mas, se a aleatorizacao for estratificada por
centro, tal podera ter menos influéncia. Apesar de este
problema poder ser minimizado através da aleatorizacdo em
separado por centro de estudo, tal pode aumentar o nimero
total de participantes necessérios.

Fundamentacdo: comunicacao dos resultados

As quatro perguntas sdo formuladas de modo a explorar

a possibilidade de viés na comunicacéo de resultados.

As perguntas 19-21 tém como objetivo expor aspetos

do relatdrio que refletem a escolha intencional ou ndo
intencional de palavras, que poder&o exagerar ou dissimular
alguns aspetos dos resultados.

A escala de 21 itens para estudos sobre tlceras do pé diabético foi retirada da revista Lancet Diabetes and Endocrinology com permisséo da Elsevier.
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Nota: Avaliacio de revisoes sistematicas

As revisdes sisteméticas e as meta-analises estédo a tornar-se cada vez mais comuns e sdo
frequentemente realizadas como parte do trabalho preliminar em cursos superiores e/ou

no planeamento de novos ensaios. As revisdes sistematicas existentes sédo frequentemente
atualizadas em intervalos de tempo relativamente curtos. Ao estudarem essas revisoes,

os leitores precisam de manter a mesma vigilancia para identificarem vieses. Este facto é
especialmente importante quando os autores de uma revisdo ndo sdo especialistas na érea
clinica escolhida (alguns grupos realizam revisdes sistematicas sobre vérios temas diferentes).
Os revisores que ndo sejam especialistas clinicos podem ser incapazes de avaliar o significado
de alguns resultados, tais como a necessidade de determinar se o resultado no grupo de
comparacdo é o expectével na pratica clinica e se todos os participantes receberam cuidados
habituais de qualidade. A semelhanca de outros tipos de estudo, as listas de verificacdo ajudam
a estruturar a andlise critica de revisdes sistematicas. A PRISMAB33 e o Critical Appraisal Skills
Programme (CASP) sdo dois exemplosB#

CONCLUSAO

A identificacdo de fontes de viés num ECA enfatiza a necessidade de uma comunicacao integral e
transparente dos resultados dos ensaios clinicos de forma a permitir aos leitores avaliarem a validade,
os pontos fortes e as limitacdes da investigacdo realizada e talvez impedir que os profissionais de
salde utilizem resultados enviesados na sua tomada de decisées clinicas.

Na&o existe um estudo clinico “perfeito”. Todos os dados de ECA irdo, em certa medida, ter vieses
que diminuem a confianca nos resultados do estudo. E improvével que futuros ECA eliminem todos
os vieses. Portanto, a analise critica de todos os estudos individuais e revisdes sistematicas é um
conjunto de competéncias que todos os profissionais de salde e investigadores devem ter para
tomarem decisdes clinicas informadas.
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Transferéncia da evidéncia para
a pratica de forma a melhorar os
resultados

producdo de evidéncia sobre a eficacia das praticas de cuidados de salude € o primeiro

passo no sentido de mudar a pratical™. A pratica baseada na evidéncia tem em conta

tanto a melhor evidéncia disponivel como o contexto de prestacdo dos cuidados,

incluindo as preferéncias dos doentes e o juizo clinico dos profissionais™. Apds a

producdo de evidéncia, a transferéncia e a utilizacdo do conhecimento ajudam a
transferir os resultados dos estudos para a pratica clinica diaria e a tomada de decisGes em salde
(Figura 1), conhecida como uma parte da investigacao translacionalt3.,

Figura 1: Compreender a
transferéncia e utilizacdo do
conhecimento

Producdo de Transferéncia de conhecimento

evidéncia 1. Disseminacéo da informacéo
através de revistas, orientacoes
e recomendacdes, meios de
comunicacdo eletrdnicos,
conferéncias, redes existentes
entre organizacoes e equipas

Utilizacao da evidéncia

1. Eliminar barreiras para mudar
a pratica clinica através de
intervences multifacetadas

2. Integrar as mudancas na cultura
e na pratica

3. Avaliar a forma como as

. Desenvolvimento de estratégias

direcionadas para publicos
especificos
. Desenvolvimento de sistemas

mudancas na pratica se refletem
na estrutura, no processo e nos
resultados do tratamento de

tecnoldgicos para permitir
uma transferéncia eficiente de
informacéo

feridas

Num cenario ideal, a investigacao translacional deveria basear-se em fortes evidéncias clinicas. Na
area do tratamento de feridas, um tema muito discutido é a existéncia de incerteza e possibilidade
de viés em muitos estudost®), resultando na utilizacdo continua de praticas ineficazes, variacées

na pratica e a subutilizacdo de cuidados baseados em evidéncial”l. A translacdo da investigacéo e
inovacado para a pratica diadria requer uma interacdo complexa entre fatores humanos, organizacionais
e de desempenho (Caixa 1).

Caixa 1: Fatores que facilitam ou impedem a translacao da evidéncia

B A qualidade da evidéncia da investigacdo

B O contexto no qual se ira realizar a translacdo da evidéncia, incluindo a cultura local e a lideranca
da organizagédo e o pessoal

B Como e por quem é gerido o processo de translacdo da evidéncia

B Ambiente externo, incluindo tendéncias de mercado, conhecimento das melhores praticas e se a
inovacado oferece uma vantagem competitiva

B O papel da gestdo “do topo para a base” e “da base para o topo” da mudanca e da avaliagdo do
desempenho local da nova inovacéo, incluindo satisfacdo dos utilizadores, eficacia e eficiéncia.

Jeanette Milne, Enfermeira-
chefe de Servicos a
Comunidade/Enfermeira-chefe
em Viabilidade Tecidular,
Northumbria Healthcare NHS
Foundation Trust, Northumbria,
Reino Unido

Gulnaz Tariq, Gestor de
Unidade de Tratamento de
Feridas, Sheikh Khalifa Medical
City, Abu Dhabi, EAU

Um elemento importante na translacdo dos dados de um estudo relativo a novos produtos ou
procedimentos para a pratica diaria é a compreenséo da economia dos cuidados de saude,
nomeadamente o conhecimento dos custos incorridos e dos beneficios obtidos.
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DE QUE MODO PODE A ECONOMIA DA SAUDE AJUDAR A INVESTIGACAO
TRANSLACIONAL SOBRE TRATAMENTO DE FERIDAS

Apesar de existir necessidade de tratamentos de elevada qualidade na érea das feridas!'® e de
o numero de intervencdes para a cicatrizacdo de feridas continuar a aumentar, ainda persistem
constrangimentos significativos quanto a novos recursost,

Assim, é necessario fazer escolhas com base nos custos e beneficios associados a uma intervencdot™,

A economia da saude ajuda na estruturacéo da avaliacdo dos custos e beneficios através de quatro
tipos de avaliacdo econémica (Quadro 1).

Tabela 1. Avaliac6es econémicas em satide

Método Beneficios e resultados Acdo

Anélise de Os resultados de diferentes intervencdes | Escolher a intervencdo com menor custo

minimizacao de nas feridas sdo equivalentes

custos

Andlise de custo- | O beneficio é avaliado em termos do Escolher a intervencdo com o menor custo

eficacia resultado clinicamente relevante (por associado a cicatrizacdo de uma ferida

ex., nimero de feridas cicatrizadas) adicional

Andlise de custo- | O beneficio é avaliado em termos de Comparar o tratamento da ferida com outros

utilidade quantidade e qualidade de vida aspetos dos cuidados de salide em termos
do custo necessario para se ter 1ano de
salde perfeita

Andlise de custo- | O beneficio € avaliado em termos Avaliar quais os custos estabelecidos para

beneficio monetarios os resultados ndo-monetarios tais como a
reducdo da area da ferida

A anélise de custo-utilidade utiliza frequentemente o parametro relacionado com os anos de vida
ajustados pela qualidade (Quality-Adjusted Life Years*, QALYs) para traduzir o beneficio obtido

com intervencdes especificas!™™. A importancia dos QALYs reside na capacidade de comparar
diretamente tratamentos de saude alternativos (ou seja, o custo de obter 1 QALY diretamente através
do tratamento de feridas ou indiretamente através do cuidado da diabetes nos doentes com Ulceras
do pé diabético [UPD]).

INTERPRETACI\O DOS ESTUDOS DE CUSTO-EFICACIA E DE CUSTO-UTILIDADE

A economia da salde pode contribuir para se compreender se uma nova intervencéo deve ou

nao ser adotada, tanto a nivel estratégico como local. No entanto, a interpretacdo dos estudos de
custo-eficacia e de custo-utilidade é raramente simples™ uma vez que uma nova intervencdo pode
proporcionar maiores beneficios clinicos mas a um custo mais elevado do que o tratamento atual.

Uma avaliacdo econdmica deve esclarecer que tipo de custo estd a ser analisado: custos diretos ou
custos de produtividade. Os custos diretos refletem o encargo financeiro das despesas em cuidados
médicos e ndo médicos prestados no tratamento de doencas. Os custos de produtividade consideram
a perspetiva social e refletem o valor monetéario do trabalho perdido devido a mortes provocadas por
doenca ou pelo seu tratamentot™l,

As analises de custo-eficacia e custo-utilidade ajudam a fundamentar decisdes politicas e
estratégicas, mas carecem de granularidade para avaliar o impacto das novas tecnologias ao nivel das
unidades locais. A identificacdo de todos os elementos que contribuem para o cuidado de doentes
individuais permite a identificacdo dos processos que implicam custos elevados e demonstra a
eficacia ou ndo de um percurso de cuidados.

Podem ser necessérias novas avaliacdes do nivel de investimento e desinvestimento resultante da
adocdo de uma nova intervencdo no tratamento de feridas. Uma dessas abordagens é o sistema
de custo baseado nas atividades e orientado para o tempo (TDABC, "time-driven activity-based
costing™)!". O TDABC regista todos os recursos humanos e tecnoldgicos que contribuem para um
processo de cuidados (p. ex., tratamento de feridas) usado para tratar doentes.

*Um QALY corresponde a 1 ano de vida de satde perfeital®!; a medida que a saude se deteriora, cada ano de
vida corresponde a uma pontuacdo da qualidade de vida (entre O e 1). A reducdo da qualidade de vida reflete-se
na incapacidade de um individuo realizar as suas atividades diarias, juntamente com a presenca de dor e uma
deterioracdo da saiide mental.
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Caixa 2. Tecnologia Lipido-
Coloide com Fator Nano-
Oligossacarideo

A Tecnologia Lipido-
Coloide com Fator Nano-
Oligossacarideo (TLC-NOSF)
é indicada para o tratamento
local de UPD, Ulceras da
perna e Ulceras de pressdo.
O tratamento é composto
por uma matriz cicatrizante
lipido-coloide TLC-NOSF
(impregnados com NOSF
numa matriz cicatrizante
TLC). Em contacto com o
exsudado da ferida, a matriz
cicatrizante TLC-NOSF
forma um gel lipido-

coloide que cria e mantém
um ambiente humido
favoravel a cicatrizacdo. A
Matriz Cicatrizante TLC-
NOSF atua localmente

na ferida em dois fatores
essenciais que contribuem
para a dificuldade de
cicatrizacdo das feridas:
neutraliza o excesso de
metaloproteinases da
matriz? e restaura a
neovascularizacao através
da reativacéo da proliferacdo
e migracéo das células
vascularesB233,

20

No entanto, compreender as implicacdes econdmicas de novas intervencdes constitui apenas

uma parte do complexo quebra-cabecas que determina a entrada ou néo de novos produtos e
procedimentos na rotina de cuidados!™. A parte seguinte avalia se existem evidéncias que sustentam
a sua translacéo para a pratica.

1. PRODUCAO DE EVIDENCIA: EVIDENCIA PARA O MELHOR TRATAMENTO DE
FERIDAS POSSIVEL

Apesar de existirem escassas evidéncias sobre o tratamento de feridas que sustentem a pratica,
tendo em conta o objetivo deste artigo, apresentam-se em seguida trés exemplos fundamentais nos
quais a investigacado e a evidéncia mudaram a pratica clinica.

Equipas multidisciplinares

Ha mais de 20 anos que se debatem os potenciais beneficios do tratamento de feridas através de
equipas multidisciplinares?-%], Embora muitos dos estudos que fundamentam o trabalho de equipa
multidisciplinar no tratamento de feridas sejam metodologicamente pobres!?¥, existe uma clara
percecao de que se podem alcancar melhores resultados no tratamento de feridas. Nos casos em

que estejam envolvidas equipas multidisciplinares, verificam-se potenciais reducées na gravidade da
amputacao, na mortalidade e no periodo de hospitalizacdo em pessoas com UPD!*, Num estudo com
recurso a varios métodos que comparou a eficacia das equipas multidisciplinares com os "cuidados
habituais" no tratamento de Ulceras de pressao em unidades de cuidados continuados, observaram-se
reducdes semelhantes na drea da lesdo, mas também uma reducéo em custos diretos de 650 USD por
cada doente a receber cuidados continuados em unidades com equipas multidisciplinarest*,

Compressao para hipertensao venosa

A compressdo dos membros inferiores através de ligaduras e meias é o principal tratamento em caso
de hipertensao venosa, o que constitui um fator essencial no desenvolvimento de Ulceras venosas da
perna (UVP)!%, Vdrias revisdes sistematicas salientaram a importancia da compressao dos membros
tanto na cicatrizacdo como na prevencao da recidiva de UVP!73%, Contudo, ocorrem variacdes
significativas na pratica. Por exemplo, apenas 16% dos doentes com feridas nos membros inferiores
foram avaliados quanto a sua adequacéo para compressao de membros!™, enquanto outros relatdrios
sugerem que apenas 6,3% dos doentes com UVP foram tratados com compressdo dos membros
inferiores!®, Embora se saiba que a compressado de membros é eficaz, nem todos os doentes recebem
esta intervencédo, o que demonstra as dificuldades em transformar os resultados das investigacées em
cuidados didrios.

Pensos TLC-NOSF (Octasulfato de sacarose)

Os pensos TLC-NOSF (Octasulfato de sacarose) inibem as metaloproteinases da matriz e promovem
a angiogénese na ferida®* (Caixa 2). Alguns estudos de nivel 1 reportaram o efeito destes pensos
com uma melhoria da cicatrizacdo completa das feridas em UPD neuroisquémicas em comparacéo
com o mesmo penso sem octasulfato de sacarose*!. Ao longo de 20 semanas de tratamento,
ocorreu cicatrizacdo completa da ferida em 60/126 (48%) dos doentes com pensos de octasulfato
de sacarose e em 34/144 (30%) dos doentes com o penso de controlo. Este ensaio controlado
aleatorizado (ECA) com dupla ocultacéo teve boa validade interna e cumpriu os requisitos de
comunicacdo dos resultados propostos para os estudos sobre UPD por Jeffcoate et al.B>! (detalhes
na pagina 15). As anélises secundarias do ECA revelaram que os pensos de octasulfato de sacarose
tinham uma maior probabilidade de serem eficazes quando aplicados numa fase inicial do tratamento
da ferida®®! e de serem mais eficazes em termos de custos do que o penso de controlot®”],

Um segundo ECA com dupla ocultacdo comparou os pensos de octasulfato de sacarose com um
penso de controlo no tratamento de UVP. Ao longo de 8 semanas de tratamento, a drea das UVP
reduziu 58,3% no grupo com os pensos de octasulfato de sacarose e apenas 31,6% no grupo com o
penso de controlo. Uma analise conjunta de dados de estudos observacionais realizados em Franca
e na AlemanhaP* avaliou a cicatrizacdo de feridas crénicas (llceras de pressao, UVP e UPD) através
de pensos com octasulfato de sacarose e revelou uma reducéo do tempo de cicatrizacédo consistente
com os resultados dos dois principais ECAB338],
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2. TRANSFERENCIA DE CONHECIMENTO

O préximo passo da investigacéo translacional € a transferéncia de conhecimento. Centrando-se

no exemplo dos pensos de octasulfato de sacarose, Edmonds et al.®” concluiram que um “penso de
octasulfato de sacarose € eficaz, seguro e de facil utilizacdo por todos os profissionais de satide”. A evidéncia
sobre a potencial eficacia do penso de octasulfato de sacarose no tratamento de UPD e UVP traduziu-
se agora em recomendacdes robustas para a sua utilizacdo por grupos profissionais a nivel nacional
(Caixa 3).

Caixa 3. Grupos nacionais e profissionais recomendam o uso de pensos de octasulfato de
sacarose

B No Reino Unido, o National Institute for Health and Care Excellence (NICE) recomendou o uso de
pensos de octasulfato de sacarose no tratamento de UPD e UVPHA9L,

B Em Franca, a Autoridade Nacional para a Satde apresentou recomendacées semelhantest.
Recorrendo a um sistema de classificacéo para indicar o beneficio provavel da utilizacdo dos
pensos de octasulfato de sacarose, a Haute Autorité de Santé (HAS) classificou a utilizacdo
do penso em Ulceras de perna no nivel 4 com tendo um beneficio esperado mais elevado no
tratamento de UPD (nivel 3). Todos os outros pensos para feridas tém uma classificacdo de nivel
5, o que constitui o beneficio esperado mais baixo.

B As diretrizes do International Working Group on the Diabetic Foot de 2019 2! relativas a
intervencdes para a cicatrizacéo de feridas incluiram a recomendacao do uso de pensos de
octasulfato de sacarose. Esta recomendacdo é uma de 13 recomendacdes e a Unica que defende
a utilizacdo de pensos especificos para UPD: “Considerar o uso de penso impregnado de octasulfato
de sacarose em UPD neuroisquémicas ndo infetadas que sejam dificeis de cicatrizar, mesmo prestando
o0s melhores cuidados habituais”.

3. UTILIZACAO DO CONHECIMENTO: DA EVIDENCIA PARA A PRATICA CLINICA
EXEMPLO DE AVALIACI\O DO SERVICO: NORTHUMBRIA HEALTHCARE NHS FOUNDATION TRUST,
REINO UNIDO

A utilizacdo do conhecimento envolve transferir a evidéncia e as recomendacdes para a rotina de
cuidados clinicos. Uma série de casos ndo-comparativa de 10 doentes realizada pela Northumbria
Healthcare NHS Foundation Trust no Reino Unido avaliou a eficacia da utilizacdo sequencial de
pensos, incluindo pensos de octasulfato de sacarose, no tratamento da infecao, desbridamento e
reducdo do tempo de cicatrizacdo (Caixa 4)13,

Caixa 4. Resumo de uma série de casos niao-comparativa realizada pelo Northumbria Healthcare NHS Foundation Trust(*3!

Caracteristicas iniciais dos doentes Resultados

W Sexo:n=5 homens, n=5 mulheres B Cicatrizou antes ou as 12 semanas:
u Ildade (intervalo): 66-89 anos n=4 (1 UVP e 3 de etiologia mista)
B [ndice Tornozelo-Braco (intervalo): 0,66-1,07 B reducio >40% do tamanho da ferida
M Etiologia da ferida: n=4 UVP, n=6 de etiologia mista 56 4l SEfmERGS: =7

B Volume da ferida* (intervalo): 72-12.500 cm? | reducie 575% do tamanlhe de feride
B Duracdo da ferida (intervalo): 8-184 semanas (mediana 60 semanas) 36 12 semanas: =S

B Doentes submetidos a terapia compressiva antes do inicio da avaliacdo: n=9. B Doentes que terminaram o estudo

Cuidados prestados

B Todos os doentes receberam terapia compressiva de acordo com as melhores

B A mudanca de penso foi determinada por necessidade clinica.

praticast’-301,

A avaliacdo centrou-se na eficacia da utilizacdo sequencial de pensos para tratamento da
infecdo, desbridamento e reducdo do tempo de cicatrizacdo. No momento da inscricédo, o
UrgoClean foi aplicado como penso primario para facilitar o desbridamento nos doentes
com >30% de tecido necrético (n=5); o UrgoClean Ag foi aplicado em doentes com
sinais de colonizacdo critica e tecido desvitalizado (n=5) durante um periodo maximo de
4 semanas; o UrgoStart foi aplicado em doentes com <30% de tecido necrdtico ou apds

a aplicacao do UrgoClean Ag.

com UrgoStart: n=8

B Os doentes cujas feridas ndo
cicatrizaram em 12 semanas
continuaram com o plano de
tratamento

B Nenhum dos doentes tomou
antibidticos sistémicos durante o
periodo de avaliacdo de 12 semanas.

Limitacoes
N&o houve grupo de controlo.

*A reducao superior a 40% do volume da ferida as 4 semanas tem sido considerada um preditor da cicatrizacdo™#4*1. O volume da ferida foi utilizado
como marcador nesta série de casos porque algumas UVP eram profundas. As feridas foram medidas com uma fita métrica.
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A avaliacao e os resultados promoveram o desenvolvimento de um percurso local para a equipa de
enfermagem (Figura 2). O percurso incluiu informacéo baseada na evidéncia de facil acesso para
orientar a tomada de decisdo e aconselhamento e orientacdo especifica sobre produtos. O penso de
octasulfato de sacarose é usado pela equipa ha 16 meses e a despesa com produtos de tratamento de
feridas esta agora a 22 000 £ abaixo do orcamento (Figura 3).

Figura 2 Percurso de cuidados ( .. .- )
local desenvolvido para um grupo . . L .Ava~I|agao holistica compl.et~a . .

de enfermeiros no Northumbria . Historial médico, medicacéo atual, Doppler, medicéo e fotografia de feridas )
Healthcare NHS Foundation Trust, : : :

Reino Unido B B i
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CONCLUSAO

A producéo de evidéncias robustas sobre intervencdes no tratamento de feridas é uma

parte fundamental da prética baseada na evidéncia. A transferéncia da evidéncia para a

rotina diaria de cuidados é um processo complexo e desafiante, composto por varias fases.

A série de casos ndo comparavel do Reino Unido é um exemplo de como as intervencdes no
tratamento de feridas baseadas em evidéncias robustas e recomendacdes de organismos
internacionais e profissionais podem ser transferidas para a pratica clinica no ambito de um percurso
de cuidados desenvolvido localmente.

Os percursos de cuidados desenvolvidos localmente que sdo adaptaveis demonstraram produzir
resultados clinicos positivos e representam uma abordagem a implementacao eficaz da utilizacdo

de um produto na rotina de cuidados. Outras abordagens que sustentam a translacdo da evidéncia
para a pratica incluem proporcionar uma formacao adequada, melhorar a motivacédo dos profissionais
de satide e compreender a economia dos cuidados de satde e a forma como a pratica influencia os
custos. Todas estas abordagens permitem garantir uma utilizacdo mais apropriada dos recursos de
saude e melhorar os resultados para os doentes.

REFERENCIAS

1. Pearson A, Wiechula R, Court A, Lookwood C. The JBI model of evidence-based healthcare. Int J Evid Based Healthc 2005; 3(8): 207-15.
Lean MEJ, Mann JI, Hoek JA et al. Translational research. BMJ 2008; 337: a863.

Wolff SH. The meaning of translational research and why it matters. JAMA 2008; 299(2): 211-13.

Dumville JC, Stubbs N, Keogh SJ et al. Hydrogel dressings for treating pressure ulcers. Cochrane Database Sys Rev 2015; 2: CD011226.

Dumville JC, Keogh SJ, Liu Z et al. Alginate dressings for treating pressure ulcers. Cochrane Database Sys Rev 2015; 5: CDOT11277.

OB W

Wu L, Norman G, Dumville JC et al. Dressings for treating foot ulcers in people with diabetes: an overview of systematic reviews. Cochrane
Database Sys Rev 2015; 7: CD010471.

7. Gray TA, Rhodes S, Atkinson RA et al. Opportunities for better value wound care: a multiservice, cross-sectional survey of complex wounds and
their care in a UK community population. BMJ Open 2018; 8:e019440.

8. Harvey G, Kitson A. PARIHS revisited: from heuristic to integrated framework for the successful implementation of knowledge into practice
Implement Sci 2016; 11(33): 1-13.

9. Thaker R, Hsu SHY, Fontenot G. Innovation in healthcare: Issues and future trends. J Business Res 2012; 65: 562-9.

10.  Global Burden Disease. Disease and Injury Incidence and Prevalence Collaborators. Global, regional and national incidence, prevalence, and years
lived with a disability for 354 diseases and injuries for 195 countries and territories, 1990-2017: a systematic analysis for the Global Burden of
Disease Study 2017. Lancet 2018; 392:1789-858.

n. Guest JF, Ayoub N, Mcllwraith T et al. Health economic burden that wounds impose on the National Health Service in the UK. BMJ Open 2015; 5:
e009283.

12, Guest JF, Vowden K, Vowden P. The health economic burden that acute and chronic wounds impose on an average clinical commissioning group/
health board in the UK. J Wound Care 2017; 26(6): 292-303.

13.  Lindholm C, Searle R. Wound management for the 21t Century: combining effectiveness and efficiency. Int Wound J 2016; 13 (suppl. S2): 5-15.

14.  Haycox A. What is health economics? Hayward Medical Communications. 2009. Available from: http://www.bandolier.org.uk/painres/download/
whatis/What_is_health_econ.pdf (accessed on December 16 2019).

15.  Kernick DP. Introduction to health economics for the medical practitioner. Postgrad Med J 2003; 79:147-150.

16.  Nuijten MJ, Dubois DJ. Cost-utility analysis: current methodological issues and future perspectives. Front Pharmacol 2011; (2): 29.

7. Price CP, Wolstenholme J, McGinley P, St John A. Translational health economics: The key to accountable adoption of in vitro diagnostic
technologies. Health Serv Manage Res 2018; 31(1): 43-50.

18, National Institute for Health and Care Excellence. Glossary, 2019. NICE, London, UK. Available from: https:/Awww.nice.org.uk/glossary?letter=q on
(accessed on December 16 2019).

19.  Estape ES, Mays MH, Harrigan R, Mayberry R. Incorporating translational research with clinical research to increase effectiveness in healthcare for
better health. Clin Transl Med 2014; 3: 20.

20.  Steed DL, Edington H, Moosa HH, Webster MW. Organization and development of a university multidisciplinary wound care clinic. Surgery 1993;
N4(4):775-8.

21, Jaramillo O, Elizondo J, Jones P, Cordero J, Wang J. Practical guidelines for developing a hospital-based wound and ostomy clinic. Ostomy Wound
Manage 1997; 43(4): 28-32, 34-6, 38-9.
22, Doan-Johnson S. The growing influence of wound care teams. Adv Skin Wound Care 1998; 11: 54.

23.  Moore Z, Butcher G, Corbett LQ et al. AAWC, AWMA, EWMA Position Paper: Managing Wounds as a Team. J Wound Care 2014; 23(Suppl 5):
S1-S38.

24, Buggy A, Moore Z. The impact of the multidisciplinary team in the management of individuals with diabetic foot ulcers: a systematic
review. J Wound Care 2017; 26(6): 324-33.

25, Stern A, Mitsakakis N, Paulden M et al. Pressure ulcer multidisciplinary teams via telemedicine: a pragmatic cluster randomized stepped wedge
trial in long term care. BMC Health Serv Res 2014; 14: 83.

26.  Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). Management of chronic venous leg ulcers. National clinical guideline 120. 2010. Available from:
https://www.sign.ac.uk/assets/sign120.pdf (accessed on December 18 2019).

27. O'Meara, Cullum N, Nelson EA, Dumville JC. Compression for venous leg ulcers. Cochrane Database Sys Rev 2012; 11: CDO00265.

28.  Shingler S, Robertson L, Boghossian S, Stewart M. Compression stockings for the initial treatment of varicose veins in patients without venous
ulceration. Cochrane Database Sys Rev 2013;12: CDO08819.

WORLD UNION OF WOUND HEALING SOCIETIES | DOCUMENTO DE TOMADA DE POSICAO

23



EVIDENCIA SOBRE O TRATAMENTO DE FERIDAS | TRANSFERENCIA DA EVIDENCIA PARA A PRATICA DE FORMA A MELHORAR OS RESULTADOS

29.

Nelson EA, Bell-Sayer SEM. Compression for preventing recurrence of venous ulcers. Cochrane Database Sys Rev 2014 9: CD002303.

30.

Weller CD, Buchbinder R, Johnston RV. Interventions for helping people adhere to compression treatments for venous leg ulceration. Cochrane
Database Sys Rev 2016; 3: CD0O08378.

31

Edwards H, Finlayson K, Courtney M et al. Health service pathways for patients with chronic leg ulcers: identifying effective pathways for
facilitation of evidence based wound care. BMC Health Ser Res 2013; 13 (86).

32

White R, Cowan T, Glover D (2015) Supporting evidence-based practice: a clinical review of TLC healing matrix (2nd edition). MA Healthcare Ltd,
London, UK.

33

Edmonds M, Lazaro-Martinez JL, Alfayate-Garcia JM et al. Sucrose octasulfate dressing versus control dressing in patients with neuroischaemic
diabetic foot ulcers (Explorer): an international, multicentre, double-blind, randomised, controlled trial. Lancet Diabetes Endocrinol 2018; 6:186-96.

34.

Atkin L. NICE recommendations for UrgoStart™ treatment range Made Easy. Wounds UK, London, UK. Available from: https;/www.wounds-uk.com/
resources/details/nice-recommendations-for-urgostart-treatment-range (accessed December 18 2019).

35.

Jeffcoate WL, Bus SA, Game FL et al. Reporting standards of studies and papers on the prevention and management of foot ulcers in diabetes:
required details and markers of good quality. Lancet Diabetes Endocrinol 2016; 4: 781-8.

36.

Lazaro-Martinez JL, Edmonds M, Rayman G et al. Optimal wound closure of diabetic foot ulcers with early initiation of TLC-NOSF treatment:
post-hoc analysis of Explorer. / Wound Care 2019; 28(6): 358-67.

37.

Lobmann R, Augustin M, Lawall H et al. Cost-effectiveness of TLC-sucrose octasulfate versus control dressings in the treatment of diabetic foot
ulcers. J Wound Care 2019; 28(12): 808-16.

38.

Meaume S, Truchetet F, Cambazard F et al. A randomized, controlled, double-blind prospective trial with a Lipido-Colloid Technology-Nano-
OligoSaccharide Factor wound dressing in the local management of venous leg ulcers. Wound Repair Regen 2012; 20(4): 500-11.

39

Miinter KC, Meaume S, Augustin M et al. The reality of routine practice: a pooled data analysis on chronic wounds treated with TLC-NOSF wound
dressings. J Wound Care 2017; 26(Suppl 2): S4-515.

40.

National Institute for Health and Care Excellence. Medical Technologies Guidance MTG42. UrgoStart for treating diabetic foot ulcers and leg ulcers.
2019. NICE, London, UK. Available at: https:/www.nice.org.uk/guidance/mtg42/chapter/1-Recommendations (accessed on December 18 2019).

41,

Haute Autorité de Santé (HAS). URGOSTART Plus Compress dressings. Notice on medical devices and other health products. 2018. Haute Autorité de
Santé: Paris, France. Available at: https.//www.has-sante.fr/jcms/c_2867133/fr/urgostart-plus-compresse (accessed on December 18 2019).

42.

International Working Group on the Diabetic Foot. IWGDF Guideline on interventions to enhance healing of foot ulcers in persons with diabetes. 2019.
Available from: https:/iwgdfguidelines.org/wp-content/uploads/2019/05/06-| WGDF-recommendations-wound-healing-2019.pdf (accessed
on December 18 2019).

43,

Milne J, Jones L. Evaluation of the sequential use of products embedded into a structured care pathway for leg ulcer management. Wounds UK
2018;14(5): 98-104.

44,

Flanagan M. Improving accuracy in wound measurement. Ostomy Wound Manage 2003; 49(10): 28-40.

45.

Meaume S, Couilliet D, Vin F. Prognostic factors for venous ulcer healing in a non-selected population of ambulatory patients. J Wound Care 2005;
14(1): 31-4.

WORLD UNION OF WOUND HEALING SOCIETIES | DOCUMENTO DE TOMADA DE POSICAO

24



WORLD UNION OF WOUND HEALING SOCIETIES | DOCUMENTO DE TOMADA DE POSICAO

25



26

WORLD UNION OF WOUND HEALING SOCIETIES | DOCUMENTO DE TOMADA DE POSICAO




WORLD UNION OF WOUND HEALING SOCIETIES | DOCUMENTO DE TOMADA DE POSICAO

27



DOCUMENTO DE TOMADA DE POSI




