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Resumo

O preparo do leito de lesdes e o controle da carga microbiana dependem do uso de antissépticos
topicos, exigindo um equilibrio entre eficacia, biosseguranga e viabilidade econdmica. O objetivo
desta revisdo sistematica € analisar a eficacia, biosseguranca e custo-efetividade de antissépticos
e novos agentes antimicrobianos topicos na Dermatologia minimamente invasiva. A revisao
seguiu as diretrizes PRISMA e foi registrada no PROSPERO. Realizou-se uma busca na base
PubMed por ensaios clinicos randomizados, avaliando-se o risco de viés pela ferramenta RoB 2.0
da Cochrane. Uma busca suplementar abrangeu a literatura cinzenta para dados econdmicos.
Formulagdes avancadas, como a poli-hexametileno biguanida (PHMB) e nanoparticulas de prata
(AgNPs), demonstraram superioridade clinica e alta tolerabilidade celular na aceleragdo da
cicatrizagdo de feridas complexas quando comparadas a terapias tradicionais. O peroxido de
hidrogénio a 40% provou-se altamente eficaz e seguro para remog¢do ndo invasiva de ceratoses
seborreicas. Na analise farmacoeconOmica, coberturas de prata modernas ¢ PHMB geraram

economia global ao reduzirem complicagdes, dias de internacdo e trocas de curativos,
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compensando o custo de aquisicdo. Antifungicos de primeira linha mantiveram alta eficiéncia
econdmica. Conclui-se que os agentes antissépticos inovadores oferecem eficacia e biosseguranca
superiores aos antissépticos classicos na Dermatologia. Sua adogdo revela-se custo-efetiva ao

otimizar o tempo de tratamento e melhorar a qualidade de vida do paciente.

Palavras-chave: Dermatologia, Agentes Anti-Infecciosos Locais, Analise de Custo Efetividade

Abstract

Wound bed preparation and microbial load control depend on the use of topical antiseptics,
requiring a balance between efficacy, biosafety, and economic viability. The objective of this
systematic review is to analyze the efficacy, biosafety, and cost-effectiveness of topical antiseptics
and novel antimicrobial agents in minimally invasive dermatology. The review followed the
PRISMA guidelines and was registered in PROSPERO. A search was conducted in the PubMed
database for randomized clinical trials, assessing the risk of bias using the Cochrane RoB 2.0 tool.
A supplementary search covered the grey literature for economic data. Advanced formulations,
such as polyhexamethylene biguanide (PHMB) and silver nanoparticles (AgNPs), demonstrated
clinical superiority and high cellular tolerability in accelerating the healing of complex wounds
when compared to traditional therapies. 40% hydrogen peroxide proved to be highly effective and
safe for non-invasive removal of seborrheic keratoses. In pharmacoeconomic analysis, modern
silver dressings and PHMB generated overall savings by reducing complications, hospital stays,
and dressing changes, offsetting the acquisition cost. First-line antifungals maintained high
economic efficiency. It is concluded that innovative antiseptic agents offer superior efficacy and
biosafety compared to classic antiseptics in dermatology. Their adoption proves cost-effective by

optimizing treatment time and improving patient quality of life.

Keywords: Dermatology, Anti-Infective Agents, Local, Cost-Effectiveness Analysis
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Resumen

La preparacion del lecho de la herida y el control de la carga microbiana dependen del uso de
antisépticos topicos, lo que requiere un equilibrio entre eficacia, bioseguridad y viabilidad
economica. El objetivo de esta revision sistematica es analizar la eficacia, bioseguridad y coste-
efectividad de los antisépticos topicos y los nuevos agentes antimicrobianos en dermatologia
minimamente invasiva. La revision siguio las directrices PRISMA y se registro en PROSPERO.
Se realizd una bisqueda en la base de datos PubMed de ensayos clinicos aleatorizados, evaluando
el riesgo de sesgo mediante la herramienta Cochrane RoB 2.0. Una busqueda complementaria
abarc¢ la literatura gris para obtener datos econoémicos. Las formulaciones avanzadas, como la
polihexametilen biguanida (PHMB) y las nanoparticulas de plata (AgNP), demostraron
superioridad clinica y alta tolerabilidad celular para acelerar la cicatrizacion de heridas complejas
en comparacion con las terapias tradicionales. El peroxido de hidrogeno al 40% demostro ser
altamente eficaz y seguro para la eliminacion no invasiva de las queratosis seborreicas. En el
analisis farmacoecondmico, los apositos de plata modermnos y la PHMB generaron ahorros
generales al reducir las complicaciones, las estancias hospitalarias y los cambios de aposito,
compensando asi el coste de adquisicion. Los antifungicos de primera linea mantuvieron una alta
rentabilidad. Se concluye que los agentes antisépticos innovadores ofrecen una eficacia y
bioseguridad superiores a los antisépticos clasicos en dermatologia. Su adopcion resulta rentable,

optimizando el tiempo de tratamiento y mejorando la calidad de vida del paciente.

Palabras clave: Dermatologia, Antiinfecciosos Locales, Analisis de Costo-Efectividad.
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Introduciao

A pratica dermatolégica e o manejo de afeccdes cutdneas, como feridas cronicas,
queimaduras e dermatoses infecciosas ou inflamatérias, dependem fundamentalmente do
uso de agentes topicos. O preparo adequado do leito da lesdo e o controle da carga
microbiana sdo etapas primordiais para promover a cicatrizagdo, prevenir infecgdes e
evitar intervengdes cirdrgicas maiores. Isso exige a escolha de antissépticos e
antimicrobianos que equilibrem efic4cia clinica, segurancga para os tecidos saudaveis
(biosseguranca) e viabilidade econdmica para os sistemas de saude e para o paciente[1,

2].

Historicamente, agentes como a sulfadiazina de prata tém sido considerados o padrdo para
o tratamento de queimaduras e feridas isquémicas com risco de infec¢do. No entanto, o
uso continuo de formulagdes tradicionais frequentemente esbarra em limitagdes, como a
necessidade de trocas curativas didrias e dolorosas, além de potenciais efeitos deletérios
sobre a regeneracdo dos queratindcitos, o que pode retardar o tempo de epitelizagao[3-5].
Paralelamente, antissépticos convencionais, como a clorexidina e a iodopovidona,
continuam sendo amplamente empregados para a descoloniza¢do e prevengdo de
infec¢des locais, demonstrando perfis de seguranga bem estabelecidos na erradicacao de

patdgenos sem desequilibrar permanentemente o microbioma residente[6, 7].

Diante dessas limitagdes, a Dermatologia minimamente invasiva tem incorporado novas
tecnologias e formulagdes topicas mais avancadas. Solugdes de irrigacdo contendo
polihexametileno biguanida (PHMB) tém se destacado por sua capacidade significativa
de reduzir biofilmes e a carga bacteriana em ulceras cronicas sem prejudicar a viabilidade
celular, despontando como opgdes superiores as solugdes salinas [1, 2]. Outra inovagdo
substancial ¢ o uso do peroxido de hidrogénio em altas concentracdes (40%), que se

mostrou uma alternativa topica ndo invasiva, segura e altamente eficaz para a remocgao de
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lesdes como as ceratoses seborreicas, evitando a dor, as cicatrizes e¢ as alteracdes
pigmentares frequentemente associadas a procedimentos destrutivos cldssicos, como a

criocirurgia[8§, 9].

A nanotecnologia também revolucionou o arsenal terapéutico por meio das nanoparticulas
de prata (AgNPs). Essas estruturas apresentam atividade antimicrobiana de amplo
espectro, promovendo uma rapida cicatrizacdo em Tulceras de pé diabético e feridas
refratdrias (muitas vezes combinadas com fibrina rica em plaquetas), com a vantagem de
apresentar menor toxicidade e exigir menor frequéncia na troca de curativos[10, 11]. Mais
recentemente, a sintese verde (green-synthesis) de AgNPs utilizando extratos botanicos
demonstrou excelente eficacia antifingica e anti-inflamatéria em formulagdes de uso

topico para dermatites, aliando biotecnologia, biossegurancga e sustentabilidade[12].

Além das feridas e lesdes tumorais benignas, as afeccdes cutineas superficiais causadas
por fungos e dcaros — como dermatite seborreica, pitiriase versicolor e afecgdes por tinea
— exigem abordagens topicas de alta tolerabilidade. A eficacia dos tratamentos
dermatoldgicos tem sido testada desde o uso de agentes classicos em novas apresentagoes,
como o clotrimazol em p6 e a terbinafina[13, 14], até o uso adaptado de retinoides,
antiparasitarios e imunomoduladores (adapaleno, ivermectina, tacrolimus e cetoconazol),
bem como peptideos antimicrobianos inovadores, a exemplo do omiganan[15-18]. A
escolha do agente ideal deve considerar ndo apenas a taxa de cura clinica e micologica,
mas também a reduc¢do do desconforto (como o prurido), os custos envolvidos e o impacto

na qualidade de vida do paciente[18].

Considerando a vasta gama de opgdes disponiveis e a constante evolugdo das formulagdes
topicas voltadas ao cuidado da pele, torna-se imperativo consolidar a literatura atual sob
uma perspectiva rigorosa. Sendo assim, o objetivo desta revisdo sistemdtica ¢ analisar a

eficacia, a biosseguranca e a custo-efetividade dos antissépticos e dos novos agentes
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antimicrobianos topicos na Dermatologia minimamente invasiva, com base nas

evidéncias fornecidas por ensaios clinicos randomizados recentes.

Métodos

A presente pesquisa consiste em uma revisao sistemdtica da literatura clinica associada a
uma pesquisa narrativa/documental da andlise custo-efetividade dos medicamentos
topicos. A analise qualitativa acerca da eficacia e biosseguranca dos medicamentos seguiu
os parametros do PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta
Analyses)[19]. A presente pesquisa foi previamente foi registrada na International
Prospective Register of Systematic Reviews (PROSPEROQO) conforme protocolo n.

CRD420251156230.

Estratégia de pesquisa

O levantamento bibliografico foi conduzido como uma revisao sistematica da literatura,
seguindo o rigor metodologico para garantir a exaustividade na busca e a minimizagao de
vieses. O processo de identificacdo dos artigos foi realizado no periodo de 21 de janeiro
a 24 de fevereiro de 2026, por meio da base de dados internacional PubMed. Os termos
MeSH/DeCS centrais utilizados foram: Anti-Infective Agents, Local (Agentes Anti-
Infecciosos Locais), Cost-Effectiveness Analysis (Anélise de Custo Efetividade) e
Dermatology (Dermatologia), bem como suas variaveis. Os medicamentos indicados na
classe de Intervencdo também fora pesquisados em unitermos. A fim de afunilar a

pesquisa cientifica, fora seguida a estratégia P.I.C.O.T, de acordo com o quadro abaixo:

Quadro 1. Estratégia PI1.C.O.T

P Populacdo A populacdo de estudo compreende pacientes imunocompetentes
(sem restricao de idade) submetidos a intervencdes dermatoldgicas
que requerem antissepsia prévia ou assepsia de campo, bem como o
manejo de afeccdes cutdneas e infec¢des oportunistas. O escopo
abrange desde a antissepsia de mucosas (ex. genitais ou nasais) € o
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tratamento de lesdes superficiais, como queratoses seborreicas,
dermatites e micoses superficiais (incluindo pitiriase versicolor), até
o cuidado complexo em reparo tecidual, envolvendo a cicatrizagdo
de feridas cronicas, ulcerativas e o tratamento de queimaduras. Estao
incluidos casos que demandam o controle da carga microbiana tanto
para a prevencdo de complicagcdes infecciosas quanto para a
otimizacdo da regeneracdo tecidual, priorizando-se intervengdes
cuja literatura seja escassa € menos abrangida por analises de custo-
efetividade.

I Intervencdo As intervengdes analisadas compreendem o uso de antissépticos
topicos aplicados em carater primario ou complementar, visando
comparar a eficicia bactericida em relacdo a toxicidade celular no
contexto dermatolégico. O escopo abrange agentes das seguintes
classes: biguanidas (clorexidina 0,5% a 4% e poli-hexametileno
biguanida — PHMB); compostos iodados (povidona-iodo — PVPI);
agentes oxidantes e de nova geracao (acido hipocloroso e perdxido
de hidrogénio); antiflingicos tdpicos (cetoconazol e clotrimazol);
além de tecnologias de barreira e agentes de amplo espectro,
incluindo a octenidina, a sulfadiazina de prata e compostos de prata.

C Controle Comparacao entre as classes de antissépticos citadas, uso de
placebos/veiculos ou o padrdo de cuidado convencional (standard of
care) estabelecido para cada procedimento.

O Outcomes  Eficacia bactericida (reducdo de carga microbiana, incidéncia de

(desfechos) infec¢des pos-procedimentos e tempo de cicatrizacdo) e
biosseguranga (eventos adversos locais, como eritema e dermatite de
contato, ¢ toxicidade sist€émica).

T Tipo de Ensaios clinicos randomizados

estudo

Fonte: Autoria propria.

Quadro 2. Estratégia completa de busca na base de dados PubMed para os ensaios clinicos

randomizados.

Combinacao Resultados  Selecionados
(("anti infective agents local"[Pharmacological
Action] OR "anti infective agents

local"[Supplementary Concept] OR "anti infective
agents local"[All Fields] OR "anti infective agents
local"[All Fields] OR '"anti infective agents, 82 2
local"[MeSH Terms] OR ("anti infective"[All Fields]
AND "agents"[All Fields] AND "local"[All Fields])
OR "local anti infective agents"[All Fields] OR
("anti"[All Fields] AND "infective"[All Fields] AND
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"agents"[All Fields] AND "local"[All Fields])) AND
("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH
Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR
"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter])

AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]
OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("melasma"[Title/Abstract] OR "seborrheic
keratosis"[Title/Abstract] OR "seborrheic
keratoses"[Title/Abstract] OR
"dermatitis"[ Title/ Abstract] OR
"eczema"[Title/Abstract] OR
"mucosa"[Title/Abstract] OR

"mucosal"[Title/Abstract] = OR  "genetic  skin
disease*"[Title/Abstract] OR "epidermolysis
bullosa"[Title/Abstract] OR "mycosis"[Title/Abstract]

OR "tinea"[ Title/Abstract] OR
"leishmaniasis"[Title/Abstract] OR "pityriasis
versicolor"[Title/Abstract] OR "tinea
versicolor"[Title/Abstract] OR "chronic

wound*"[Title/Abstract] OR "ulcer*"[Title/Abstract]
OR "wound healing"[Title/Abstract] OR "tissue
repair'[Title/Abstract]) AND
("chlorhexidine"[Title/Abstract] OR  "povidone-
iodine"[Title/Abstract] OR "pvp-i"[Title/Abstract] OR

"hypochlorous acid"[Title/Abstract] OR
"polyhexamethylene biguanide"[Title/Abstract] OR 147 0
"PHMB"[Title/Abstract] OR
"triclosan"[Title/Abstract] OR
"octenidine"[Title/Abstract] OR "isopropyl
alcohol"[Title/Abstract] OR "ethyl
alcohol"[Title/Abstract] OR "silver"[Title/Abstract]
OR "clotrimazole"[Title/Abstract] OR
"ketoconazole"[Title/Abstract] OR
"mupirocin"[Title/Abstract] OR
"dialkylcarbamoylchloride"[Title/Abstract] OR
"DACC"[Title/Abstract] OR "gentian
violet"[Title/Abstract] OR
"mercurochrome"[Title/Abstract] OR "topical
antiseptic*"[Title/ Abstract] OR "topical
antisepsis"[Title/Abstract]) AND
("infection*"[ Title/Abstract] OR
"healing"[Title/Abstract] OR
"cytotoxicity"[ Title/ Abstract] OR
"safety"[Title/Abstract] OR "efficacy"[Title/Abstract]
OR "bactericidal"[Title/Abstract] OR

"biofilm*"[Title/Abstract] OR
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"microbiome"[Title/Abstract])) AND ((y_10[Filter])
AND (randomizedcontrolledtrial[Filter]))
(("biguanid"[All Fields] OR
"biguanides"[Supplementary Concept] OR
"biguanides"[All Fields] OR "biguanide"[All Fields]
OR "biguanides"[MeSH Terms] OR "biguanids"[All
Fields]) AND ("dermatologie"[All Fields] OR
"dermatology"[MeSH Terms] OR "dermatology"[All
Fields] OR "dermatology s"[All Fields])) AND 36 2
((y_10[Filter]) AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR

randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("povidone iodine"[Supplementary Concept] OR

"povidone iodine"[All Fields] OR "povidone

iodine"[All Fields] OR "povidone iodine"[MeSH

Terms] OR ("povidone"[All Fields] AND "iodine"[All

Fields])) AND ("dermatologie"[All Fields] OR

"dermatology"[MeSH Terms] OR "dermatology"[All

Fields] OR "dermatology s"[All Fields])) AND 6 2
((y_10[Filter]) AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR

randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("iodine compounds"[Supplementary Concept] OR
"iodine compounds"[All Fields] OR "iodine
compounds"[MeSH Terms] OR ("iodine"[All Fields]
AND "compounds"[All Fields))) AND
("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH
Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter]) 2 1
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("ethanol"[Supplementary Concept] OR

"ethanol"[All Fields] OR "ethanol"[MeSH Terms] OR
"ethanols"[All Fields] OR "ethanol s"[All Fields] OR
"ethanolic"[All Fields]) AND ("dermatologie"[All
Fields] OR "dermatology"[MeSH Terms] OR 3 1
"dermatology"[All Fields] OR "dermatology s"[All
Fields])) AND ((y_10[Filter]) AND
(clinicaltrial[Filter] OR controlledclinicaltrial[Filter]
OR meta-analysis[Filter] OR multicenterstudy|[Filter]
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OR networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("hypochlorous acid"[Supplementary Concept] OR
"hypochlorous acid"[All Fields] OR "hypochlorous
acid"[MeSH Terms] OR ("hypochlorous"[All Fields]
AND "acid"[All Fields])) AND ("dermatologie"[All
Fields] OR "dermatology"[MeSH Terms] OR
"dermatology"[All Fields] OR "dermatology s"[All

Fields]))  AND  ((y_IO[Filter])  AND 6 !
(clinicaltrial[Filter] OR controlledclinicaltrial[Filter]

OR meta-analysis[Filter] OR multicenterstudy|[Filter]

OR networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("2 propanol"[Supplementary Concept] OR "2

propanol"[All Fields] OR "2 propanol"[All Fields] OR

"2 propanol"[MeSH Terms]) AND

("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH

Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter]) 3 )
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("hydrogen peroxide"[Supplementary Concept] OR

"hydrogen peroxide"[All Fields] OR "hydrogen

peroxide"[MeSH Terms] OR ("hydrogen"[All Fields]

AND "peroxide"[All Fields])) AND

("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH

Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter]) 14 1
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

("Dialkylcarbamoylchloride"[All ~ Fields]  AND

("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH

Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter])

AND (clinicaltrial[Filter] OR 1 1
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR

randomizedcontrolledtrial[Filter]))
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(("chlorhexidine"[Supplementary =~ Concept]  OR
"chlorhexidine"[All Fields] OR "chlorhexidin"[All
Fields] OR '"chlorhexidine"[MeSH Terms]) AND
("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH
Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR
"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter])

AND (clinicaltrial[Filter] OR 13 !
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("2 propanol"[Supplementary Concept] OR "2

propanol"[All Fields] OR "2 propanol"[All Fields] OR

"2 propanol"[MeSH Terms]) AND

("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH

Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter]) 3 0
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("triclosan"[Supplementary Concept] OR

"triclosan"[All Fields] OR "triclosan"[MeSH Terms])

AND ("dermatologie"[All Fields] OR

"dermatology"[MeSH Terms] OR "dermatology"[All

Fields] OR "dermatology s"[All Fields])) AND

((y_10[Filter]) AND (clinicaltrial[Filter] OR 3 0
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR
randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("silver"[Supplementary Concept] OR "silver"[All

Fields] OR "silver"[MeSH Terms] OR "silvers"[All

Fields] OR  'silvered"[All  Fields]) AND

("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH

Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR

"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter]) 40 )
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR multicenterstudy|[Filter] OR
networkmetaanalysis[Filter] OR
observationalstudy|[Filter] OR

randomizedcontrolledtrial[Filter]))

(("mupirocin"[Supplementary Concept] OR

"mupirocin"[All Fields] OR "mupirocin"[MeSH 6 1
Terms] OR  "mupirocine"[All Fields]) AND
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("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH
Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR
"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter])
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]
OR randomizedcontrolledtrial[Filter]))
(("octenidine"[Supplementary Concept] OR
"octenidine"[All Fields] OR "octenidine
dihydrochloride"[All Fields]) AND
("dermatologie"[All Fields] OR "dermatology"[MeSH
Terms] OR  "dermatology"[All  Fields] OR 4 1
"dermatology s"[All Fields])) AND ((y_10[Filter])
AND (clinicaltrial[Filter] OR
controlledclinicaltrial[Filter] OR meta-analysis[Filter]

OR randomizedcontrolledtrial[Filter]))

Selecao de estudos

Foram estabelecidos critérios de inclusdo rigorosos para garantir a relevancia do corpus

documental, conforme quadro abaixo:

Quadro 3. Critérios de selegdo.

Critérios de inclusao

e Apenas Ensaios Clinicos
Randomizados (ECRs) que avaliem o
uso dos antissépticos topicos definidos
na interven¢do em humanos

e Estudos que envolvam seres humanos
submetidos aos procedimentos
dermatoldgicos listados na Populacao
ou modelos celulares de pele humana;

e Uso de qualquer um dos antissépticos
topicos definidos na Intervengao;

e Artigos publicados nos ultimos 10
anos, em portugués, inglés ou
espanhol, indexados na base de dados
PubMed.

Critérios de exclusao
Qualquer outro tipo de estudo que nao
consista em um ECR;
Estudos focados exclusivamente em
cirurgias de grande porte (visceral,
cardiaca) ou uso de antissépticos em
superficies inanimadas (limpeza de
bancadas/instrumentos);
Estudos que buscassem tratar lesdes
provenientes de cirurgias e antissepsia
para  sitio  cirargico,  doengas
autoimunes sistémicas maiores (exceto
manifestagdes passiveis de reparo
tecidual topico, como a dermatite
inflamatoria), procedimentos
odontologicos ou periodontais, e acne
(leve, moderada ou grave);
Uso de antissépticos sist€émicos (orais),
antibioticos de uso  exclusivo
hospitalar ou substancias sem registro
sanitario (caseiras);
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O principal critério de elegibilidade foi o tipo de interven¢do: foram incluidos apenas
estudos que envolvessem antissépticos topicos utilizados em procedimentos
dermatolégicos minimamente invasivos ou nao cirurgicos — exceto em casos em que o
estudo em questdo avaliava especificamente o custo-efetividade. Foram excluidos
trabalhos que se concentrassem em procedimentos cirdrgicos invasivos ou
exclusivamente no tratamento de queimaduras extensas, a menos que abordassem
especificamente a citotoxicidade em tecidos de cicatrizagcdo, bem como revisdes de
literatura e revisdes sistematicas, dando prioridade para ensaios clinicos e pesquisas
laboratoriais. Apos a remocao de duplicatas utilizando o Rayyan.ai, os titulos e resumos
foram avaliados independentemente por dois revisores. Os artigos considerados
potencialmente relevantes foram submetidos a leitura na integra para avaliacdo final da

elegibilidade.

A fim de avaliar o custo-efetividade dos medicamentos, foram divididos em dois grandes
grupos de artigos: o grupo de artigos quantatitivos, compostos apenas por ensaios clinicos
randomizados, que serviu para toda a base analitica da presente revisdo sistematica e
foram avaliados quanto a sua qualidade metodologica via RoB 2.0; e, por outro lado,
foram incluidos qualquer tipo de estudo, documento ou fonte que buscasse descrever a
relacdo custo-efetividade desses medicamentos, voltadas ao fator econdmico. Tendo em
vista que os ECRs ndo abordam a andlise da custo-efetividade, foi preciso realizar essa
separagdo entre os grupos de artigos, a fim de abranger esse desfecho complementar,
embora secunddrio, para a empresa pesquisa sistematica. Portanto, a estratégia P.I.C.O.T
foi exclusivamente elencada para a selecdo criteriosa dos artigos do primeiro grupo, de
modo que os artigos do segundo grupo foram pesquisados por descritores nao

controlados, nas bases de dados PubMed, Embase, Portal BVS, SciELO, bem como na
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literatura cinzenta, como Google Scholar, ¢ documentos governamentais, econdmicos,

sites publicos etc.
Extracao dos dados

A extragdo dos dados foi conduzida de forma independente por dois revisores. As
informagdes essenciais extraidas de cada artigo incluiram: Identificagdo do Estudo:
Autor(es), ano de publicagdo, pais de origem, titulo; Populagdo/Amostra: Numero de
participantes (n), condi¢des clinicas avaliadas; Intervencdo e Comparagdo: Tipo de

antisséptico, concentragdo, forma de apresentagdo e o tratamento controle/comparador.
Qualidade metodolégica

A avaliacdo da qualidade metodolégica — apenas dos ensaios clinicos randomicos — foi
realizada por meio da ferramenta Cochrane RevMan [20], a fim de definir o risco de viés
com julgamentos individuais (Figura 1). O ponto de maior vulnerabilidade detectado na
amostra refere-se ao cegamento de participantes e pessoal, além do cegamento na
avaliagdo de desfechos, especialmente naqueles autorrelatados pelos pacientes. No
contexto do presente estudo, onde muitos desfechos sdo visuais ou baseados na percepc¢ao
de conforto (como dor, ardor ou eritema), a auséncia de cegamento introduz o chamado

viés de performance e o viés de detecgao.

@ zanB)Ipoy-zepueuIa

9 8SIA

@ yeyysedes
o yeyysedes
0 [8snoy

o usbuo

0 JaxoapAl

o |nyeAueIwI]
0 Jyny

o ess3

@ slogn@

o uayD

o sabliog

@ uuewneg

o neg
o uelpessy

o ebeujeoqy

N

SRR R R R R R R R
s835X88585:38s:8ss

. . . . ~ . . ~ [~ . . Al . . . . . Random sequence generation (selection bias)

~ . . . ~ . N . . ~ |~ . . . . = | Allocation concealment (selection bias)

. . . . . . . . . . . . . . . . . . Blinding of participants and personnel (performance bias):

. . . . . . . . -~ . . . . . . . . . Blinding of outcome assessment (detection bias): Self-reported outcomes
~ . . . . . NN . . . ~ |~ . ~ . . = | Blinding of outcome it ion bias): Objective measures
. . . . . . . . . . . . . ‘ . . . . Incomplete outcome data (attrition bias): All outcomes
990090900909 90909 000 ®® ®)scictive reporting (reporting bias)
0000000000000 - @ot:n

Figura 1 Andlise do risco de viés
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Resultados

A andlise sistematica da literatura identificou um total de 369 artigos. Apds a remogao de
duplicatas e a triagem por titulo e resumo, 343 artigos foram selecionados para leitura na
integra, culminando na inclusdo final de 18 artigos (Figura 2) que abordavam o uso de
antissépticos topicos em um contexto minimamente invasivo, como tratamento de

queratoses, acne, descolonizacao, feridas cronicas etc.

Registros identiﬁca(ios através da PubMed: > Duplicatas removidas (n = 26)
(n=369)
A 4
Artigos apds remogao das duplicatas Artigos removidos apos leitura de titulos
(n=343) ou resumos por ndo atenderem aos
critérios de selegdo

(n=229)

Artigos selecionados por sua relevancia de
titulo ou resumo
(n=114)

\ 4

Artigos excluidos (n= 96)

Artigos elegiveis apds triagem
(n=18)

Estudos incluidos na analise qualitativa
(n=18)

Figura 2 Fluxograma PRISMA



Tabela 1. Sintese geral dos ensaios clinicos randomizados

Referéncia

Aboelnaga et
al.[3]

Assadian et

al.[1]

Bakr et al.[15]

Baumann et
al.[8]

Amostra (n)/Pais

40 (Egito)

260 (Austria)

90 (Egito)

937 (EUA)

Desenho

Ensaio clinico
randomizado,

prospectivo, em

blocos

Ensaio clinico
randomizado,
prospectivo

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego

2 Ensaios de

fase 3 idénticos,

duplo-cegos,
placebo-
controlados

Cenario

Queimaduras
de espessura
parcial

Ulceras
cronicas
(venosas,

arteriais, etc.)

Pitiriase
versicolor

Ceratose
seborreica

Intervengdes

Curativo de celulose
microbiana vs. Creme
de sulfadiazina de prata
1%

Varias solugoes
(PHMB, PVP-I,
NaOCl) vs. Salina 0,9%

Cetoconazol 2% vs.
Adapaleno 0,1% vs.
Combinagao

Peroxido de hidrogénio
(HP40) vs. Veiculo

Desfechos

Dor (FLACCO),
tempo de

internagao, tempo

de epitelizagdo

Redugao da carga

bacteriana (10
UFC/g)

Melhora clinica

(descamagao,

prurido, pigmento),

teste KOH

Clearance da lesdo
(escala PLA 0),

reagoes locais
(LSR)
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Resultados

A celulose reduziu o tempo de
internagdo em uma média de
6,3 dias (p = 0,04) e o escore
de dor em 3,4 pontos no
curativo (p <0,001) e 2,2 pos-
curativo (p < 0,001). A
mediana de trocas foi 1 vs. 9,5
no controle (p < 0,001).

O PHMB+betaina obteve
fator de redugao (FR) logl0
de 3,72 (p = 0,005 e
iodopovidona FR 10 de 2,98
(p = 0,001). A salina reduziu
apenas 0,49 (p =0,761).

A melhora clinica global
significativa em 2 semanas
foi maior na combinagdo
(56,7%) vs. cetoconazol
(30%) e adapaleno (20%) (p =
0,023). A cura da descamagio
em 4 semanas atingiu 93,3%
no grupo combinado (p =
0,024)

A eliminagdo total (PLA 0)
em todas as 4 lesdes ocorreu
em 4% e 8% (estudos 1 e 2)
com HP40 vs. 0% no veiculo
(p < 0,01). A eliminacdo de
3/4 lesoes foi de 13% e 23%



Borges et al.[2]

Chen et al.[4]

DuBois et
al.[9]

Essa et al.[10]

SciELO Preprints -

44 (Brasil)

88 (China)

119 (EUA)

80 (Egito)
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Ensaio clinico
randomizado,
controlado, com
cegamento

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado de
fase 2, duplo-
cego

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
prospectivo

Ulceras
venosas
cronicas

Ulceras de
pressao
(Estagios II-
IV)

Ceratose
seborreica
facial

Ulcera de pé
diabético (nao
isquémica)

PHMB + betaina vs.
Salina 0,9%

Luz polarizada (LPPL)
+ Sulfadiazina vs. LPPL
isolada

Peroxido de hidrogénio
(40% e 32,5%) vs.
Veiculo

Gel de nanoparticulas
de prata (AgNPs) vs.
Curativo convencional

Carga bacteriana
(UFC/g),
visualizagdo de
biofilme (ME)

Tempo de
cicatrizagdo, escores
PUSH ¢ EVA (dor)

Clearance da lesdo
(PLA),
autoavaliagdo

Redugdo de area e
taxa de fechamento
completo da lesao
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com HP40 wvs.
0,0001)

Ambas reduziram a carga
(PHMB média final 4673 vs.
Controle 5932 UFC/g), sem
diferenca estatistica entre os
grupos (p = 0,5146).
Nenhuma solucao eliminou a
presenca  de  biofilmes
microscopicamente

Taxa efetiva total de 90,91%
na combinacdo vs. 70,45% (p
= 0,015). O tempo de
cicatrizagdo no estagio II caiu
para 9,76+2.38 dias vs.
13,2043,76 (p < 0,001). Dor
(EVA) caiu para 1,53+0,38
vs. 1,89+0,41 (p < 0,001)
Redugdo média no PLA foi de
1,7 (grupo 40%) e 1,4 (grupo
32,5%) vs. 0,1 no veiculo (p <
0,001). 68% do grupo 40%
obtiveram clareamento total
ou quase total vs. 5% do
veiculo (p <0,001)

Na 12* semana, cicatriza¢ao
completa de 90% com AgNPs
vs. 77,5% no controle (p <
0,001). A taxa de cicatrizagdo
da area por semana foi maior:
0,68+0,07 vs. 0,47+0,04 (p <
0,0001)

0% (p <



Fernandez-R.
et al.[6]

Fuhr et al.[13]

Limtanyakul et
al.[12]

Linetal.[11]
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50 (EUA)

46 (Alemanha)

60 (Tailandia)

120 (China)

Ensaio clinico
randomizado,
aberto, em
blocos (1:1)

Ensaio de Fase
1/2,
randomizado,
parcialmente
cego

Ensaio clinico

randomizado,

prospectivo e
duplo-cego

Ensaio clinico
randomizado
controlado

Microbioma
nasal
(saudaveis)

Onicomicose €
Tinea pedis

Dermatite
seborreica
(couro
cabeludo)

Feridas
cronicas
refratarias

Bioburden

PVP-I vs. Salina bacteriano (UFC
log10), clearance
mucociliar
Terbinafina nano Farmacocinética,
(BB2603-1) vs. seguranga e
Terbinafina spray vs. atividade
Veiculo micologica
Shampoo AgNPs Escore ASFS
(bergamota/moringa) (@scarnas), .
o Qualidade de vida
vs. Cetoconazol 2% (DLQI)
Tempo de
PRF + AgNPs vs. cicatrizagao, escore
AgNPs isoladas HS-CRP,

complicagodes e dor

18

Nao alterou o clearance
mucociliar (1,41 min PVP-I
vs. 0,95 min Salina, p = 0,78).
o PVP-1 reduziu
transitoriamente 0s
anaerobios locais, € S. aureus
mostrou associagdo inversa
significativa com a presenca
de C. accolens (p = 0,031)

Absor¢do  sistémica  de
terbinafina foi < Limite de
Quantificagdo (500 pg/mL)
em todos (31/31) os pacientes
testados com nano-
formulagdo. Obteve-se 100%
de culturas negativas para

fungos nos pacientes
avaliados no Dia 42
0 ASFS reduziu

precocemente no Dia 7 com
AgNPs: queda de 3,20+6,51
(p = 0,014) vs. 1,60+4,88 no
cetoconazol (p = 0,083).
DLQI melhorou
significativamente no AgNPs
(-1,97+6,00, p = 0,029), mas
ndo no cetoconazol (p =
0,171)

O tempo de cicatrizagdo foi
de 28,7543,38 dias no grupo
PRF vs. 34,26+4,05 dias (p <
0,001). A inflamagdo (hs-
CRP) caiu para 3,46+0,43



Lydecker et
al.[7]

Ongsri et
al.[14]

Rousel et
al.[16]

Sepaskhah et
al.[18]
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175 (EUA)

34 (Tailandia)

36 (Holanda)

40 (Ir3)

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
controlado por
placebo

Ensaio clinico
randomizado
comparativo

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
placebo-
controlado

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
controlado

Prevencdo de
ulcera em pé
diabético

Tinea cruris

Dermatite
seborreica
facial

Dermatite
seborreica
facial

Lencos de Clorexidina
2% vs. Lengos de agua
e sabdo

Po de Clotrimazol 1%
vs. Creme de
Clotrimazol 1%

Gel de Omiganan
1,75% vs. Cetoconazol
2% vs. Placebo

Creme de Ivermectina
1% vs. Creme de
Cetoconazol 2%

Tempo para nova

complicagdo

(Glceras, infecgdo).

Cura clinica, escore
de prurido (EVA),

DLQI

Escore SEDASI,

barreira cutanea
(TEWL)

Escores SEDASI,
indice de eritema,
escore de prurido

(ItchyQuant)

19

mgll (p <
Complicacdes
infecciosas/cicatriciais
menores: 6,67% vs. 21,67%
(» =0,036)

Novas complicagdes
ocorreram em 14% (12/88) na
clorexidina vs. 16% (14/87)
no controle. Razdo de Risco
(HR) de 0,83 (IC 95%: 0,39-
1,80, p = 0,64), portanto a
intervencdo ndo  mostrou
protecao profilatica superior
A cura clinica em 4 semanas
foi de 85,7% (pd) vs. 76,5%
(creme) (p = 0,664), ambos
curando 100% em 8 semanas.
A redugao de suor (EVA 0-5)
foi maior no pé: 5,0 vs. 4,0 no
creme (p = 0,006)

O Cetoconazol reduziu o
TEWL em -8,93 g/m?*h (p =
0,0076) e o SEDASI em -2,4
(p = 0,0247). O Omiganan
ndo diferiu do placebo

0,001).

clinicamente (reducdo do
SDASI de -1,5, p = 0,1429)

Ambos 0s grupos
apresentaram melhora

significativa na qualidade de
vida. A ivermectina reduziu o
escore DLQI (IC 95%: 3,53 a
7,05; p <0,001), assim como
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o cetoconazol (IC 95%: 2,01
a3,75; p<0,001). A diferenca
clinica entre as terapias, no
entanto, nao foi
estatisticamente significativa
(IC 95%: -6,45 a 0,51; p =
0,09)

A taxa de cura global
(micolégica e clinica) na 5?

SR semana foi de 56% para
Ensaio clinico

. e Pomada de Tacrolimus Cura clinica e ambos os grupos (p =0,63). A

Sepaskhah et 50 (Irs randomizado, Pitiriase 0.03% vs. C d colbgica. i to t d linica foi d
al[17] (Ird) simples-cego versicolor 03% vs. Creme de micologica, impacto  taxa de cura ¢ 1n1<ia oi de
(investigador) Clotrimazol 1% na hipopigmentacdo 84% para ambos (p =0,45). O
tacrolimus ndo reverteu a
hipopigmentacao local (p =

0,62)
A taxa de amputacdo foi
Ensaio clinico idéntica (36%~). A §obrevida
randomizado, Necrose Sulfadiazina de prata + Taxa de amputagao, flei;l; vim{);lléafl?;)s (t;n: %69 51 §)9
Vitse et al.[5] 50 (Franga) multicéntrico, isquémica e Nitrato de cério vs. redugdo de area, Houve. menos in fecgﬁés nc;
prospectivo, feridas criticas Cuidados padrdes eventos infecciosos o o

aberto grupo teste (12,5% vs. 44%, p

= 0,014) e menos eventos
adversos na perna (p = 0,001)
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Principais antissépticos topicos e suas indicacoes

A escolha do agente topico baseia-se na sua capacidade de controlar a carga microbiana
sem comprometer excessivamente a viabilidade dos tecidos. Entre os agentes classicos, a
iodopovidona destaca-se por sua capacidade de reduzir significativamente bactérias nas
ulceras cronicas[1] e em protocolos de descolonizagdo nasal, reduzindo cepas de
patogenos como o Staphylococcus aureus na prevencao de infecgdes do sitio cirurgico[6].
A clorexidina, por sua vez, ¢ um antisséptico de amplo espectro com excelente perfil de
seguranca. Ela ¢ utilizada para a antissepsia cutdnea e na tentativa de prevencgdo de
complicagdes infecciosas, como no cuidado diario de pacientes com risco de ulcera de pé
diabético, embora pesquisas apontem que seu uso continuo pode ter eficicia preventiva
comparavel a higienizagdo tradicional com 4gua e sabao[7]. Adicionalmente, compostos
como a octenidina e o hipoclorito de s6dio também se mostram altamente eficazes na
reducdo da carga de bactérias planctonicas quando utilizados em solucdes para a limpeza

umida de lesdes[1].

Os compostos a base de prata formam uma classe de extrema relevancia clinica,
tradicionalmente encabecada pela sulfadiazina de prata. Com mecanismo focado na
inibi¢cdo da sintese de folato e danos celulares, ela ¢ muito indicada para a prevencao e
tratamento de infec¢des em queimaduras de espessura parcial, tlceras de pressdo e de
estase venosa[3, 4]. Em casos de isquemia critica com necrose cutdnea na perna € no pé,
a sulfadiazina de prata pode ser associada ao nitrato de cério (Flammacerium),
combinag¢do que promove a formagao de uma escara protetora endurecida, estabilizando
a necrose ¢ limitando a proliferagcdo bacteriana e a inflamacao[5]. Uma evolugdo desse
espectro ¢ a utilizagdo de nanoparticulas de prata (AgNPs), que apresentam potentes
propriedades antimicrobianas ao destruir a membrana plasmatica e 0 DNA das bactérias.

As AgNPs sao indicadas na forma de curativos para tlceras de pé diabético e feridas
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refratarias[10, 11], podendo também ser formuladas via sintese bioldgica ("verde") em
xampus para atenuar fungos e modular a inflama¢do na dermatite seborreica do couro

cabeludo[12].

Outro avango marcante nas formulagdes antissépticas ¢ o uso da PHMB. Esse agente atua
por atragdo catidnica, ligando-se a superficie microbiana carregada negativamente, o que
culmina no rompimento da parede celular. Solugdes com PHMB (muitas vezes
combinadas a betaina) sdo indicadas prioritariamente para a limpeza de tlceras venosas
e cronicas, superando solugdes salinas na reducdo da carga bacteriana e na
desestruturacao de biofilmes [1, 2]. O PHMB também tem sido empregado como
polimero excipiente para melhorar a solubilidade e a permeacdo através da pele e das
unhas de outros fAirmacos, como a terbinafina em formulagdes topicas para onicomicose
e tinea pedis[13]. Sob um mecanismo completamente distinto, o peroxido de hidrogénio
topico, formulado em concentragdes supraterapéuticas altas (40%), gera espécies reativas
de oxigénio que causam oxidag¢do direta e toxicidade celular, possuindo indica¢do
especifica e ndo invasiva para a remoc¢do de ceratoses seborreicas no rosto, tronco e

extremidades[8, 9].

Por fim, no arsenal do controle microbioldégico dermatologico, alguns agentes
antifiungicos e antiparasitarios exercem forte papel antisséptico para condicdes
direcionadas. O cetoconazol e o clotrimazol sdo indicados como primeira linha de
tratamento para erradicar ou controlar a colonizacdo de leveduras do género Malassezia
e outros dermato6fitos em afecgdes como a dermatite seborreica, a pitiriase versicolor e a
tinea cruris[14-17]. Mais recentemente, a ivermectina a 1% tem despontado como uma
opcdo de mesma eficicia para a dermatite seborreica facial, uma indicacdo que se

aproveita tanto da sua atividade de supressao sobre os dcaros Demodex presentes na pele
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quanto das suas consideraveis propriedades imunomoduladoras e anti-inflamatorias

topicas[18].

Principais protocolos e intervengoes

A padronizagdo dos protocolos de aplicacdo dos antissépticos e agentes toOpicos €
determinante para o sucesso clinico, variando substancialmente conforme a etiologia da
lesdo e a formulacao escolhida. Na etapa de preparo do leito da ferida, técnicas de limpeza
umida tém sido validadas. Em tlceras cronicas, um protocolo eficaz consiste em aplicar
uma gaze embebida em solug¢des contendo PHMB, hipoclorito de s6dio ou iodopovidona
diretamente sobre a lesdo, deixando-a agir por 20 minutos sem estresse mecanico, o que
facilita a remog¢do de tecidos desvitalizados e reduz a carga microbiana[l]. Outra
abordagem de limpeza envolve a irrigagdo da ferida sob pressdo continua
(aproximadamente 13,5 psi) por 1 minuto com solucdes a base de PHMB, garantindo a

desestruturag@o de biofilmes sem prejudicar a viabilidade celular[2].

No manejo de tlceras complexas e queimaduras, a periodicidade de troca dos curativos
reflete diretamente o tipo de cobertura. Curativos bioldgicos de celulose microbiana para
queimaduras de espessura parcial demandam trocas muito menos frequentes, geralmente
semanais, ao contrario da sulfadiazina de prata tradicional, que exige trocas a cada dois
dias[3]. Para tulceras de pé diabético e lesdes refratarias, o uso de gel de nanoparticulas
de prata demonstrou eficacia com trocas a cada 72 horas[10]. Outro protocolo avancado
combina Plaquetas Rica em Fibrina (PRF) diretamente no leito da ferida sob um curativo
antimicrobiano de nanoparticulas de prata, exigindo manutencdo de 5 a 7 dias para
estimular fatores de crescimento e angiogénese[11]. Em feridas por isquemia critica,
protocolos combinados, como o uso de luz policromatica polarizada linear duas vezes ao
dia associado a aplicagdo de sulfadiazina de prata a cada 2 a 3 dias[4], ou a aplicagdo

didria na primeira semana e em dias alternados posteriormente da combinagdo de
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sulfadiazina de prata com nitrato de cério, propiciam a formagao de uma escara protetora

que impede o avango da necrose[5].

Intervengdes preventivas e de descolonizagdo também seguem diretrizes especificas de
tempo e modo de aplica¢do. Na profilaxia de ulceras e complicagcdes em pés diabéticos,
protocolos orientam a higienizac¢do diaria prolongada com lencos umedecidos contendo
clorexidina a 2%, mantida de forma continua por até 1 ano[7]. Para a descolonizagdo
nasal, buscando prevenir infec¢des de sitio cirurgico, o protocolo validado consiste em
friccionar a mucosa nasal anterior por 15 segundos em cada narina com cerca de 0,25 mL
de solugdo antisséptica de iodopovidona a 10%, resultando em erradicagdo rapida de

patdgenos em até 5 minutos[6].

Nas dermatoses fungicas e inflamatérias superficiais (como pitiriase versicolor, tinea
cruris e dermatite seborreica facial), os ensaios clinicos apontam para a padronizagdo do
uso de cremes, géis e pos topicos (cetoconazol, clotrimazol, tacrolimus, adapaleno,
ivermectina e omiganan) com aplicacdes de uma a duas vezes ao dia por periodos que
variam, em média, de 3 a 4 semanas, demonstrando boa adesao e tolerabilidade[14-18].
Em casos de uso combinado de principios ativos, como adapaleno e cetoconazol,
preconiza-se o uso intercalado: o retinoide a noite e o antifungico pela manha[15].
Quando o acometimento ocorre no couro cabeludo, o protocolo para xampus antifiingicos
ou com nanoparticulas de prata estabelece a aplicagdo de 10 mL do produto, que deve
agir por 10 minutos antes do enxdgue, repetido trés vezes por semana durante 4
semanas|[12]. Ja para onicomicoses, a entrega de farmacos como a terbinafina vetorizada
com PHMB ¢ feita via spray de baixa velocidade aplicado diariamente por até 52

semanas| 13].

Por fim, no caso de tratamentos destrutivos nao cirtirgicos para lesdes benignas como as

ceratoses seborreicas, os protocolos utilizam concentragdes supraterapéuticas. O peroxido
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de hidrogénio a 40% ¢ aplicado pontualmente sobre a lesdo utilizando um aplicador de
uso unico, devendo ser esfregado com pressdo firme e movimentos circulares por 20
segundos. Este ciclo de aplicacdo ¢ repetido até quatro vezes na mesma sessdo
(totalizando pouco mais de 5 minutos), com reavaliacdo e possivel reaplicagdo em 3

semanas caso a lesdo ndo tenha sido completamente eliminada[8, 9].

Impacto na qualidade de vida

A Dermatologia e o manejo avancado de feridas evoluiram para além da busca exclusiva
pela cura clinica e microbioldgica, passando a valorizar substancialmente os desfechos
relatados pelo paciente (PROMs) e o impacto direto na sua qualidade de vida (QoL). A
escolha do agente topico e do seu veiculo afeta intimamente o conforto, a adesdo ao
tratamento e o bem-estar psicossocial, na medida em que mitiga sintomas incapacitantes

como a dor, o prurido e o desconforto estético.

Tabela 2. Impacto dos antissépticos topicos na qualidade de vida

Referéncia Intervencao Instrumentos Resultados
O uso da celulose proporcionou
Celulose conforto muito superior, reduzindo
Aboelnaga ct microbiaga V. Escala FLACC 2 dor durante as trocas d'e curativo
al[3] Sulfadiazina de (dor) em 334 .pontos a mais que a
prata sulfadiazina (p < 0,001) e em 2,2
(Queimaduras) pontos nos periodos entre as trocas
(p <0,001)
A terapia combinada resultou na
Ak - Questionario de  maior taxa de pacientes "muito
Bakr et Satisfacao (0-2) e satisfeitos" (76,7%) e
Cetoconazol - ) b .

al.[15] T p—_— afericdo de proporcionou o alivio mais rapido
Prurido do prurido j& na 2* semana (p =

0,003)
Os pacientes do grupo combinado
Luz polarizada + Escala EVA (dor relataram uma queda acentuada na
Chen et Sulfadiazina de subjetiva dor, reduzindo de 6,17 para 1,53, o
al.[4] prata (Ulceras de reportada pelo  que foi significativamente superior
pressao) paciente) ao tratamento padrao isolado (p <

0,001)
. .Per('))fid.o de Escala SSA Qs paciente’s. perceberarp forte
DuBois et Hidrogénio 40% (Subject's Self- impacto estético e de limpeza:
al.[9] (Ceratose 70% dos tratados com a solugéo a

Assessment -

seborreica)

40% avaliaram suas lesoes faciais
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Fuhr et
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Limtanyakul
et al.[12]

Linetal.[11]

Ongsri et
al.[14]

Rousel et
al.[16]

Sepaskhah et
al.[18]

Sepaskhah et
al.[17]

Terbinafina
vetorizada com
PHMB
(Onicomicose e
Tinea pedis)

Xampu de AgNPs
boténicas vs.
Cetoconazol

(Dermatite
seborreica)

PRF + AgNPs em
gel (Feridas
cronicas refratarias)

Clotrimazol em p6
vs. creme (Tinea
cruris em militares)

Gel de Omiganan
vs. Cetoconazol
(Dermatite
seborreica facial)

Creme de
Ivermectina vs.
Cetoconazol
(Dermatite
seborreica facial)

Tacrolimus 0,03%
vs. Clotrimazol 1%
(Pitiriase versicolor)

Autoavaliac¢ao do
Sujeito)

Questionario
Skindex-16
(impacto de

sintomas,
impacto

emocional e

funcional)

DLQI (Indice de
Qualidade de
Vida) e Escala
Analogica de
Satisfacao (0-10)

Escala EVA (dor)

DLQI e escalas
EVA para
avaliagdo de
prurido, de
satisfacdo de uso
e reducdo de suor

DLQI, Escala 5-
D Itch e NRS-
itch (diario
numérico de
prurido)

DLQI ¢ Escala
ItchyQuant
(severidade do
prurido)

Avaliacao clinica
reportada de
presenga/auséncia
de prurido
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como totalmente limpas (SSA = 0)
vs. 10% no grupo veiculo (p <
0,001)

Observou-se uma forte tendéncia
global de diminuig¢do nos escores
de impacto do Skindex-16 ao
longo das 52 semanas, indicando
recuperagdo  progressiva  da
qualidade de vida e auséncia de
desconforto com a formulacdo

O DLQI obteve melhora
significativa apenas no grupo das
AgNPs (queda de 1,97 pontos; p =
0,029), indicando melhor
percepcdo de bem-estar. A
satisfagdo geral com cosmética e
limpeza foi alta e equivalente em
ambos 0s grupos

A combinag¢do com fibrina rica em
plaquetas aliviou fortemente o
desconforto local. No 5° dia de
uso, o escore de dor (EVA) caiu
para 2,63 = 0,52 no grupo PRF +
AgNPs, ante 3,79 + 0,70 no grupo
controle (p < 0,001)

Ambos melhoraram a QoL
similarmente (redugdo de 6,0 ¢ 7,5
no DLQI). Contudo, o p6 superou
o creme no alivio do incomodo
com o suor (mediana 5,0, IQR: 5,0
— 5,0, p = 0,006), embora o creme
tenha obtido melhor aceitagdo de
conforto na aplicacdo (mediana 4,
IQR: 4,0 -5,0, p =0,003)

Houve melhora na QoL e no alivio
do prurido para todos os grupos,
inclusive no veiculo/placebo, sem
diferenca estatistica, indicando um
forte efeito placebo ligado a
hidratacdo e ao habito do cuidado
diario da pele

Ambos os agentes produziram
alivio altamente significativo na
coceira e no impacto psicossocial
ao longo de 2 meses (p < 0,001 em
relagdo ao inicio do estudo), ndo
havendo diferenga estatistica de
superioridade entre eles

A avaliagdo indicou que o
tacrolimus foi a Unica intervengao
capaz de sustentar uma reducdo
prolongada e significativa da
coceira persistente duas semanas
apos o fim do tratamento (p = 0,01)
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No tratamento de lesdes complexas, como feridas cronicas e queimaduras, o controle da
dor durante e entre as trocas de curativos ¢ um dos fatores mais criticos. O uso de curativos
de celulose microbiana em queimaduras de espessura parcial, por exemplo, demonstrou
uma redugdo significativa nos escores de dor (avaliados pela escala FLACC) em
comparag¢do com o uso tradicional do creme de sulfadiazina de prata, proporcionando aos
pacientes um conforto consideravelmente superior[3]. Impacto analgésico semelhante foi
documentado com o uso da luz policromatica polarizada linear associada a sulfadiazina
de prata no tratamento de ulceras de pressdo, abordagem que resultou em uma queda
drastica na dor subjetiva aferida pela Escala Visual Analdgica (EVA), caindo de 6,17 para
1,53[4]. Adicionalmente, em feridas cronicas refratarias, a combinagao inovadora de PRF
com AgNPs aliviou intensamente o desconforto local de forma precoce, reduzindo de

forma significativa os escores de dor[11].

Nas afecc¢des e dermatoses superficiais, a supressdo rapida do prurido e a cosmética do
veiculo sdo os principais motores para a recuperacao da QoL. No manejo da dermatite
seborreica facial, a aplicacdo de cremes de ivermectina a 1% ou de cetoconazol a 2%
promoveu alivio altamente expressivo da coceira (medida pela escala ItchyQuant) e
mitigou o impacto psicossocial medido pelo Indice de Qualidade de Vida em
Dermatologia (DLQI) ao longo de dois meses, sem diferenca estatistica entre as
intervengodes[18]. Inovagdes farmacotécnicas mostram vantagens pontuais: um xampu
contendo AgNPs sintetizadas a partir de extratos botanicos superou o proprio cetoconazol
na melhora precoce do DLQI em pacientes com dermatite seborreica no couro
cabeludo[12]. A forma fisica do agente (galénica) também se provou decisiva na adesdo
ao tratamento, como evidenciado em militares com tinea cruris; embora tanto o

clotrimazol a 1% em pd quanto em creme tenham melhorado similarmente o DLQI, a
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formulagdo em pé foi superior na reducdo do incomodo causado pelo excesso de suor

local[14].

Por fim, a tolerabilidade prolongada ¢ adequadamente refletida por sistemas de entrega
avangados, como a vetorizagdo da terbinafina pelo polimero PHMB no tratamento de
onicomicoses, que demonstrou uma queda progressiva nos escores de impacto do
questionario Skindex-16, corroborando a auséncia de desconforto em tratamentos
prolongados[13]. Mesmo quando uma intervencao ndo atinge superioridade clinica direta
sobre o controle, o simples habito diario de cuidados promovido pelo veiculo pode
instigar um beneficio notavel, melhorando a métrica do DLQI e o alivio sintomatico geral,

como observado em ensaios controlados com peptideos antimicrobianos[16].

Biosseguranca, tolerabilidade e eventos adversos

A biosseguranca ¢ um pilar central na escolha de terapias topicas, uma vez que o agente
ideal deve ser capaz de erradicar patdogenos sem induzir citotoxicidade aos tecidos vidveis
ou acarretar absorcdo sistémica perigosa. Historicamente, tratamentos sistémicos (como
a terbinafina oral) esbarram em toxicidade hepdtica e interagdes medicamentosas. Nesse
contexto, o desenvolvimento de formulacdes topicas vetorizadas tem se mostrado uma
solucdo altamente segura. O uso da terbinafina vetorizada em nanoveiculos com PHMB
para onicomicoses demonstrou absorcao sistémica nula (niveis plasmaticos indetectaveis)
ap6s um ano de uso didrio continuo, ndo apresentando nenhum evento adverso
relacionado a droga[13]. O mesmo perfil de seguranca sistémica ¢ observado no uso de
peptideos antimicrobianos, como o omiganan a 1,75%, e imunomoduladores topicos,
como o tacrolimus a 0,03%, que atuam localmente sem riscos significativos de toxicidade

sistémica mesmo quando aplicados em areas como a face[16, 17].
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No ambiente do leito de feridas e ulceras, a preservacao da viabilidade celular ¢ o que
dita a velocidade de epitelizagdo. Agentes classicos, como a sulfadiazina de prata, t€ém
sido associados a efeitos deletérios e toxicidade sobre a regeneracao dos queratindcitos e
fibroblastos, o que retarda a cicatrizagdo[3, 4]. Para contornar essa citotoxicidade, o uso
do PHMB destaca-se por sua agdo seletiva: ele atua por atragdo cationica rompendo as
paredes celulares bacterianas, mas ndo interfere nas proteinas que formam as membranas
das células dos mamiferos, apresentando baixa toxicidade para fibroblastos[2]. Quando a
prata ¢ necessaria, as formulagdes em AgNPs mostram-se superiores, garantindo forte
acdo antimicrobiana com minimas reagdes toxicas, além de reduzirem complicacdes
locais como hiperplasia cicatricial, sangramentos e difusdo de infec¢des quando
combinadas a fibrina rica em plaquetas[10, 11]. Outra forma segura de utilizar a prata em
feridas isquémicas criticas ¢ associd-la ao nitrato de cério, o que reduziu
significativamente os eventos adversos locais no membro inferior afetado em comparagao

aos cuidados padrdes[5].

Para o manejo de dermatoses em peles integras ou mucosas, a tolerabilidade local ¢ o
principal desafio. Agentes inovadores tém reportado excelentes perfis de tolerabilidade.
A clorexidina a 2% em lengos umedecidos, utilizada profilaticamente por até um ano em
pés diabéticos, foi muito bem tolerada, sem relatos de alteracdes dermatoldgicas
adversas[7]. Nas mucosas, a aplicagdo de iodopovidona para descoloniza¢do nasal
erradicou patogenos rapidamente sem causar paralisia ou lentificacdo do clearance
mucociliar, preservando a defesa natural da mucosa respiratéria[6]. Em afeccdes faciais
e de 4reas intertriginosas, o uso de creme de ivermectina a 1%, p6 de clotrimazol a 1% e
a combinacdo de adapaleno com cetoconazol ndo reportou eventos adversos graves,
limitando-se a irritagdes locais muito leves e transitérias, evitando assim a atrofia cutdnea

frequentemente causada pelo uso cronico de corticosteroides topicos[14, 15, 18]. A
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sintese verde reforca essa seguranca; o uso de extratos de bergamota e moringa para criar
AgNPs resultou em um xampu anticaspa sem nenhum evento adverso relatado, com a
vantagem de minimizar a toxicidade ambiental tipica dos compostos azdlicos

convencionais[12].

Por fim, ¢ importante diferenciar efeitos adversos indesejados de reagdes locais esperadas
pelo mecanismo de agdo do farmaco. No tratamento ndo invasivo das ceratoses
seborreicas com solugdo topica de perdxido de hidrogénio em alta concentragao (40%), o
estresse oxidativo gera intencionalmente reagdes cutineas locais como eritema, edema,
ardéncia e formacdo de crostas. Contudo, ensaios clinicos robustos demonstraram que
essas reagdes sdo transitorias, autolimitadas (em sua maioria de grau leve a moderado) e
resolvem-se sem deixar cicatrizes ou alteragdes pigmentares permanentes (hiper ou
hipopigmentac¢ao), configurando uma alternativa muito mais segura e esteticamente

aceitavel do que a criocirurgia destrutiva[8, 9].

Relacio da custo-efetividade

A avaliacdo farmacoecondmica na Dermatologia e no manejo de feridas demonstra que a
viabilidade de um agente topico ndo deve ser mensurada apenas pelo seu custo unitario
de aquisicdo (o "prego de prateleira"), mas sim pelo custo total do episoddio de cuidado.
O verdadeiro impacto econdmico dos antissépticos reside na sua capacidade de prevenir
complicac¢des onerosas — como as infecgdes de sitio cirurgico (ISC) e as amputacdes —
e na aceleragcdo do tempo de cicatrizagdo, o que reduz drasticamente os custos indiretos
com honorarios de enfermagem, materiais de curativo secundario e tempo de internagdo

hospitalar[18].

No cenario da antissepsia cutanea, o uso de gluconato de clorexidina (CHG) em solucao

alcodlica consolidou-se como a estratégia padrdo-ouro, superando a povidona-iodo
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(PVPI) tanto em eficécia clinica quanto em eficiéncia econdomica. Embora o custo direto
do insumo possa ser mais elevado, a superioridade da clorexidina na reducao de taxas de
Infeccdo do Sitio Cirurgico (ISC) — impulsionada por sua rapida agdo e efeito residual
prolongado — gera uma economia institucional substancial. Estudos de modelagem
econdmica indicam que a transi¢ao para a clorexidina pode prevenir milhares de casos de
infeccdo anualmente, resultando em uma economia liquida que, dependendo da
complexidade do procedimento, pode atingir valores significativamente superiores aos
estimados na década passada, reduzindo gastos hospitalares com reinternagdes e

antibioticoterapia prolongada[21].

No contexto do mercado publico brasileiro, registros de licitagdes recentes indicam um
cenario ainda mais favoravel: a clorexidina aquosa a 2% tem sido adquirida por um custo
direto (aprox. R$1,78/100mL) inferior ao da povidona—iodo a 10% (R$4,95/100 mL),
tornando a biguanida a escolha mais vantajosa tanto nos custos diretos quanto nos

indiretos[22].

Quando o foco ¢ o tratamento de feridas cronicas e a desestruturacdo de biofilmes,
solucdes avancadas de limpeza compensam o seu valor inicial através de desfechos
clinicos acelerados. Solu¢des contendo PHMB associado a betaina conseguem reduzir o
tempo de cicatrizagdo de ulceras venosas em uma média de 14,8 dias comparado a solug¢ao
salina, gerando uma economia de até £867,87 por paciente ao ano no Reino Unido e
reduzindo o consumo de antibidticos sist€émicos[23]. Paralelamente, o uso do acido
hipocloroso (HOCI), devido ao seu altissimo indice terapéutico e auséncia de
citotoxicidade, chega a gerar uma economia de 56% em terapias de pressdo negativa com

instilagdo, ao evitar intervengdes cirurgicas repetidas[24].

O manejo de queimaduras e feridas com isquemia e necrose evidencia fortemente a

"armadilha" do subinvestimento em saude. A sulfadiazina de prata (SSD) isolada possui
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um custo unitario muito baixo, porém exige trocas de curativos dolorosas e diarias, além
de retardar a cicatrizagdo por sua citotoxicidade celular[4]. A substituicdo da SSD por
curativos de celulose microbiana demonstrou reduzir o tempo de interna¢do em 6,3 dias
e o numero de trocas de 9,5 para apenas 1, gerando enorme economia sist€émica[3]. Da
mesma forma, a migracdo para coberturas de prata de liberacdo sustentada
(nanocristalina) reduz o custo total hospitalar em cerca de 30,6% em centros de
queimados (diminuindo de R$28.250 para R$9.600 por paciente), mesmo com o curativo
unitario sendo substancialmente mais caro que a pomada de SSD[5]. A associacdo de
curativos de AgNPs a PRF reforga essa logica, encurtando o fechamento de feridas

refratdrias e reduzindo taxas de infec¢ao dispendiosas de 21,67% para apenas 6,67%][11].

Por fim, no tratamento de afec¢des superficiais (dermatofitoses e leveduras), os
antifingicos imidazdlicos topicos, como o clotrimazol e o cetoconazol, destacam-se como
tecnologias de extrema eficiéncia e sustentabilidade. Considerados medicamentos
genéricos de baixo custo de aquisi¢do, ambos apresentam alta viabilidade econdmica para
o SUS, embora ensaios formais de custo-utilidade medidos por QALY, conforme
preconizado pela CONITEC, ainda sejam escassos na literatura. [25]. O mercado global
reflete essa paridade de acesso, onde o custo médio por prescricdo se mantém baixo[26].
Ensaios confirmam que o clotrimazol em pd e em creme apresentam pregos idénticos,
entregando eficacia curativa equivalente, mas permitindo que a formulagdo em po
proporcione ganhos na qualidade de vida ao reduzir a sudorese local sem encarecer o

tratamento[ 14].
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Tabela 3. Comparacao de precos e dados estatisticos

T Meédia Média Me¢dia . iy
Antisséptico (BRL) (USD) (EUR) Diferenga Estatistica
Clorexidina R$1.78 Superior: RR 0,83; p =

2% s $0,361" €0,33%1 0,009 vs. PVI; reduz ISC em

Alcoolica  (100mD) 1796281
Povidona- R$4.95 Inferior: Maior taxa de ISC
Todo 10% a 00nil)[221 $0,9917) €0,92%  (9,6% vs. 3,3% da CHG; p =

(PVI) 0,042)%

PHMB Superior: Cicatrizacao
0,1% + R$ 40,00 $ 30,00 — € 20,3452 14,84 dias mais rapida (p =
Surfactante  (350ml)i" 45,0082 ’ 0,08) vs. Salina®
(Gel)
Aede RS $270 (Ciclo ~ €1045  Lop Rank: SUCRA 369
Hipocloroso 120,008 14 d)[33] (5 Oml)[34] (1° lugar em eficacia de
(HOCI) ’ cicatrizagio)”!
o Superior: Reducao de area
chelllifma . 50%$0[36] $43,501¢! €9.89P7  58% vs. 14% da Prata (p =
e ’ 0,0182)3¢!
Sulfadiazina Inferior: Retarda cura em
Prata 1% (12336’)[93?] ?6%%& €5,5014%! 3,43 dias (p < 0,0001) vs.
(SSD) & ’ Tratamentos modernos!*!)
Clorimazol - RS 12.00= ¢34 350 .2 Il;zlf:ctg(c)) (mﬁf miiflzgic:;:
0 [42] ] [44] 5
1% (Creme) 20,00 (50g) mais baratol’
Coetoconazol R$ 25,([)4(31— $30,601) €11.204 ?;l};)er;l(l);:l Oflzu(;ﬁila(cfgll)l(l;;
2% (Creme) 35,00 em Seborreial’
Peroxido de R$5.00 — Superior: Redugdo de
Hidrogénio 10 60[43] $1,54/dia*! €15,80  infeccdo em cirurgia TKA
3% ’ (p =0,007)"

As diretrizes sugerem o uso de clorexidina alcodlica a 2% para antissepsia cirurgica
visando reduzir custos com re-internagdes ¢ destacam a Octenidina ¢ o HOCI
(especialmente o produzido in situ) como tecnologias avancadas para biofilmes. Na
gestdo de queimados, recomenda-se substituir a Sulfadiazina de Prata por curativos de

longa permanéncia para reduzir custos em 30%, enquanto para micoses superficiais, o
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Clotrimazol ¢ indicado para casos simples e o Cetoconazol para condigdes com forte
componente inflamatdrio[29, 32, 35]. A Clorexidina (CHG) permanece como o padrao-
ouro de baixo custo. No entanto, o PHMB, embora significativamente mais caro,
demonstra superioridade contra biofilmes complexos, justificando seu custo em feridas
cronicas.—A Povidona-lodo (PVP-I) apresenta o menor custo global, sendo
estatisticamente a op¢ao mais acessivel, porém com limitagdes de citotoxicidade em uso
prolongado[21]. O PHMB custa, em média, 4x a 6x mais que a Clorexidina 2%, mas
reduz o tempo de tratamento em casos complexos, equilibrando o custo total.
Historicamente, o Peréxido de Hidrogénio (H20-) foi amplamente utilizado devido ao seu
custo irrisorio[23]. Contudo, anélises modernas mostram alta toxicidade aos fibroblastos
(retardando a cicatriza¢do). O HOCI surge como a evolucdo tecnoldgica: mimetiza o
sistema imune, possui toxicidade quase nula e alta eficidcia, mas com um custo de

aquisi¢do superior.

Quadro 4. Sintese de custo-beneficio.

Agente Custo Relativo Eficacia Clinica Seguranca Tecidual
Povidona-lodo Baixo Alta (Amplo) Moderada (Citotoxico)
Clorexidina 0.5-4% Baixo Alta (Residual) Boa
Acido Hiplocroso Médio Alta (Rapida) Excelente (Nao-toxico)
Sulfadianiza de Prata Médio Moderada M¢édia
Octenidina Meédio Alta (24h) Boa
PHMB Alto Excelente (Biofilme) Excelente
Discussao

A andlise critica da literatura atual revela uma mudanga de paradigma na Dermatologia
minimamente invasiva € no manejo de feridas: a transicdo de agentes antissépticos
tradicionais, cujo foco era a erradicagdo microbiana a qualquer custo, para formulagdes
avangadas que priorizam o indice terapéutico, a preservagao tecidual e o custo total do

episodio de cuidado. No que tange a eficacia na redugdo da carga microbiana em feridas
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complexas, o uso da PHMB tem se mostrado superior ou equivalente aos métodos
tradicionais. Assadian et al.[1] demonstraram que a irrigagdo com PHMB associada a
betaina promoveu uma reducdo bacteriana estatisticamente superior a redu¢do da solug¢ao
salina a 0,9% (p = 0,005). Contudo, Borges et al.[2] ressaltam um desafio persistente:
embora tanto o PHMB quanto a salina reduzam bactérias planctonicas de forma similar
(4.673 UFC/g vs. 5.932 UFC/g; p = 0,51), nenhum dos agentes foi capaz de erradicar
biofilmes maduros estruturados, evidenciando que a eficacia do antisséptico depende

também da técnica de desbridamento mecanico.

Quando avaliamos o tempo de cicatrizagdo — o principal desfecho clinico de eficacia —
, as AgNPs e coberturas avancadas superam amplamente os tratamentos convencionais.
Essa et al.[10] observaram que tulceras de pé diabético tratadas com gel de AgNPs
atingiram 90% de cicatrizacdo completa em 12 semanas, contra 77,5% do grupo controle
(» <0,001), com uma taxa de reducdo de area semanal significativamente maior (0,68 vs.
0,47 cm?). A combinagdo de PRF com AgNPs reduziu o tempo de cicatrizagdo para 28,75
dias, comparado a 34,26 dias do controle, e derrubou a taxa de complicacdes infecciosas
de 21,67% para apenas 6,67% (p = 0,036)[11]. Em lesdes benignas como as ceratoses
seborreicas, a inovagdo quimica do peroxido de hidrogénio a 40% (HP40) provou ser
altamente eficaz e dose-dependente, alcangando a eliminacdo total ou quase total das

lesoes faciais em 68% dos pacientes, contra apenas 5% no grupo veiculo (p < 0,001)[9].

Sob a odtica da biosseguranca, a citotoxicidade ¢ o fator limitante dos antissépticos
classicos. Estudos demonstram que a PVP-I a 0,5% reduz a viabilidade de fibroblastos a
criticos 0,15% em apenas 5 segundos, o que contraindica seu uso prolongado em feridas
abertas, embora permaneca excepcionalmente segura e eficaz para a descolonizagdo

temporaria de mucosas, reduzindo cepas de S. aureus sem paralisar o clearance
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mucociliar nasal[6]. Da mesma forma, a tradicional SSD isolada mostrou-se inferior
devido a sua toxicidade celular, retardando o tempo de cicatriza¢ao de ulceras em relagdo
a terapias combinadas (13,20 dias vs. 9,76 dias com luz polarizada; p < 0,001)[4]. Em
contraste, o desenvolvimento de nanoveiculos vetorizados resolveu o problema da
toxicidade sistémica de antifungicos: o uso do spray de nano-terbinafina com PHMB por
52 semanas resultou em absorcao sistémica nula (niveis < 500 pg/mL) e nenhum evento
adverso relacionado a droga[13]. O HP40, por sua vez, demonstrou um perfil de
seguranca altamente favoravel para a estética facial, gerando apenas eritema e edema
locais e transitorios, com 0% de atrofia ou cicatrizes permanentes relatadas ao fim do

tratamento[§].

Paradoxalmente, a eficacia profilatica de antissépticos altamente potentes em pele integra
encontra limites em populagdes especificas. Lydecker et al.[7] evidenciaram que o uso
diério de lencos de clorexidina a 2% em pés diabéticos ndo reduziu significativamente o
surgimento de novas Ulceras ou infec¢cdes em comparagao com lencos de dgua e sabdo
(14% vs. 16%; HR 0,83, p = 0,64). Isso sugere que, na profilaxia de extremidades
diabéticas, a higiene mecanica regular aliada a hidratacdo desempenha um papel tao
protetor quanto o uso continuo de biguanidas, evitando a pressdo seletiva sobre a

microbiota residente.

Finalmente, a custo-efetividade consolida a superioridade dos agentes modernos quando
a andlise ultrapassa o preco unitario do produto. Aboelnaga et al.[3] provaram que, ao
substituir o creme de SSD diério por curativos de celulose microbiana, a mediana de
trocas caiu drasticamente de 9,5 para 1, e o tempo de internacdo hospitalar foi reduzido
em 6,3 dias (p = 0,04), gerando forte economia institucional. Dados farmacoeconémicos

corroboram que o uso de pratas de liberagdo sustentada reduz o custo total de tratamento
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de pacientes queimados em 30,6%, mesmo com a placa curativa custando
substancialmente mais que a SSD[5, 10]. Para feridas cronicas venosas, o PHMB ¢
considerado "cost-saving", promovendo economia de £867,87 por paciente ao acelerar o
fechamento da lesdo[23]. Nas dermatoses fungicas, agentes de primeira linha continuam
com um alto custo-beneficio: o p6 de clotrimazol a 1% entrega eficacia de cura clinica
idéntica ao creme (85,7% vs. 76,5%; p = 0,664), mas com o diferencial de reduzir a

sudorese local significativamente (p = 0,006) sem encarecer o ciclo de tratamento[ 14].

Conclusao

Os antissépticos e agentes antimicrobianos topicos demonstram ser altamente eficazes
nos tratamentos dermatologicos minimamente invasivos € no manejo avancado de lesdes
cutaneas. Sua aplicag@o abrange com sucesso o tratamento de feridas cronicas e refratarias
(como ulceras venosas e de pé diabético), queimaduras de espessura parcial, afeccdes
fungicas superficiais (como a tinea e a dermatite seborreica) e a remogao ndo cirurgica de
lesdes benignas, como as ceratoses seborreicas. Em termos de superioridade clinica, a
PHMB e as formulacdes baseadas em nanoparticulas de prata destacam-se como as
intervengdes mais eficazes para a redu¢do da carga bacteriana e a aceleragdo da
cicatrizagdo no leito de feridas abertas. Paralelamente, o peroxido de hidrogénio a 40%
apresenta-se como como a op¢ao ndo invasiva mais efetiva para a eliminagao estética de
lesdes queratoticas, enquanto a clorexidina a 2% mantém-se como a interven¢do
profilatica mais robusta para a antissepsia e prevengao de infec¢cdes em pele integra.

No que tange a biosseguranca, o PHMB e as nanoparticulas de prata provaram ser
alternativas seguras, erradicando patogenos sem induzir citotoxicidade severa,
apresentando superioridade em relagdo a iodopovidona e a sulfadiazina de prata no leito
de feridas. Por fim, a melhor custo-efetividade depende diretamente do cenério clinico

abordado: para feridas cronicas e queimaduras, o PHMB e as coberturas avangadas de
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prata geram a maior economia global ao reduzir drasticamente o tempo de internagdo e a
frequéncia de trocas de curativos; j& para as dermatoses fungicas superficiais, agentes
genéricos como o clotrimazol em p6 oferecem a melhor eficiéncia econdmica, unindo
baixissimo custo de aquisicdo a um impacto notavel na melhora do conforto e da

qualidade de vida do paciente.
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