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RESUMO

Introducio: As cicatrizes patoldgicas ocorrem a partir de hiperproliferacao
de fibroblastos, podendo ser classificadas em cicatrizes hipertroficas e
queloides, basicamente as cicatrizes hipertroficas nao crescem além dos
limites da ferida original, enquanto os queloides crescem horizontalmente de
forma nodular. Apesar da diversidade de instrumentos utilizados para
orientar a preveng¢do, tratamento e seguimento de cicatrizes patologicas,
existe a necessidade de instrumentos que contemplem realidades locais.
Objetivo: Realizar uma revisao narrativa de literatura sobre algoritmos para
manejo de cicatrizes e criar um algoritmo atualizado. Método: Estudo
descritivo de revisao narrativa de literatura, sendo realizado uma pesquisa
nas bases de dados PubMed, SCIELO, LILACS, MEDLINE e Cochrane, no
periodo de novembro de 2010 até novembro de 2020, publicados nos idiomas
inglés, portugués e espanhol. Os descritores utilizados foram: Cicatrix,
Keloid, Algorithms, Wound Healing. A sele¢cdo da amostra consistiu da
identifica¢do dos artigos, leitura dos titulos e resumos e selecdo de estudos
relacionados ao tema e posteriormente foi realizada a leitura na integra dos
estudos selecionados e classificagdo segundo os critérios de elegibilidade.

Resultados: Foram encontrados 209 artigos sendo eliminados 116 devido
duplicidade resultando em 45 artigos. Foram identificados um total de 8
artigos que preencheram os critérios de inclusdo e apos andlise e reunido de
consenso foram excluidos quatro artigos devido a auséncia de algoritmos
com rigor cientifico sendo este estudo composto de quatro artigos.
Conclusdes: Foram encontrados quatro algoritmos na revisao de literatura

que resultaram na elaboracdo de um algoritmo atualizado para cicatrizes.

Palavras-chave: Cicatriz hipertrofica. Queloide. Algoritmos



ABSTRACT

Introduction: Pathological scars occur from fibroblast hyperproliferation,
they can be classified into hypertrophic scars and keloids. Essentially,
hypertrophic scars do not grow beyond the limits of the original wound,
whereas keloids grow horizontally in a nodular form. Despite a diversity of
instruments used in prevention, treatment and follow-up of pathological
scars, there is still a need for instruments that address local realities.
Objective: To perform a narrative review of the literature on scarring
management algorithms and create an updated algorithm. Method: A
descriptive study of narrative literature review, conducted through research
in the databases PubMed, SCIELO, LILACS, MEDLINE and Cochrane, from
November 2010 to November 2020, published in English, Portuguese and
Spanish. The descriptors used were: Cicatrix, Keloid, Algorithms and
Wound Healing. The selection of the sample consisted of the identification
of the articles, reading through titles, abstracts and a selection of studies
related to the theme. Afterwards, the selected studies were read in full and
classified according to eligibility criteria. Results: 209 articles were found
of which 116 were eliminated due to duplication, resulting in 45 articles. A
total of 8 articles identified met the inclusion criteria, however four articles
were excluded due to the absence of scientifically rigorous algorithms
concluded after analysis and a consensus meeting. As a result, this study is
composed of four articles. Conclusion: Four algorithms were found in the
literature review that resulted in the development of an updated algorithm

for scars.

Keywords: Hypertrophic scar. Keloid. Algorithms
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1 INTRODUCAO

A pele e atua como uma barreira externa protegendo Orgaos internos
subjacentes, sendo a primeira linha de defesa contra fatores externos.
Existem muitos estimulos externos destrutivos que podem levar a lesoes
cutaneas, como traumas, queimaduras e cirurgia. A formacao de cicatrizes
ocorre como resultado dessas lesoes, e pode levar a problemas estéticos € ou

funcionais em situagdes patrologicas (BALARAMAN et al, 2015).

Desde a pré-historia varias substancias compostas por diferentes
elementos eram utilizadas para a obteng¢do da cicatrizacdo das lesoes
cutaneas. Ao longo da evolucio dos povos, varios produtos € composicoes
foram utilizados de forma experimental com esta finalidade, e mediante os
resultados obtidos passaram a ser difundidos e empregados pelos diversos

povos para cicatrizagdo e regeneracao tecidual (COSTA et al, 2010).

A formagcao de cicatrizes € um componente fisioldgico do processo de
cicatrizacdo de feridas, complexo e rigidamente regulado que envolve a
regulagdo da migracdo celular, inflamacao, inervagdo e angiogénese. No
entanto, um processo de cicatrizacdo patologico pode levar a formacgao
desorganizada da cicatriz, que se caracteriza por uma fibrose excessiva

(YAGMUR et al, 2010).

Didaticamente, as cicatrizes patologicas sdo classificadas em
cicatrizes hipertroficas e queloides, ¢ cada vez mais consolidada a ideia de
considerar queloide e cicatriz hipertrofica expressdes fenotipicas, de
diferentes intensidades, de um mesmo disturbio fibropatogénico, por isso,
sdo denominadas em conjunto de cicatrizes fibroproliferativas. Ambos os

tipos de cicatrizes patologicas, estdo associados a uma superproducdo e
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deposito excessivo de matriz extracelular, composta principalmente de
colageno, sendo que em cicatrizes hipertroficas ha predominio do colageno

tipo 111 e nas cicatrizes queloides tipo I e III (GAUGLITZ et al, 2011).

Vale ressaltar as diferencas histopatologica dentre as cicatrizes
fibroproliferativas, queloides apresentam disfun¢des ao nivel as alteragdes
da derme profunda (reticular) com fibras coldgenas espessadas de
distribuicdo irregular. Nas cicatrizes hipertroficas, o coldgeno € mais delgado
com as fibras dispostas paralelamente em relagdo a superficie, além do
colageno, estdo presentes substidncia amorfa e capilares, que tendem a
diminuir em favor do aumento do coldgeno (LI-TSANG, ZHENG, LAU,
2010).

Queloides apresentam uma infiltracdo significativa de fibroblastos
com expressdo aumentada do gene p632 e do fator de crescimento
transformador beta (TGF-al), levando a deposi¢do excessiva da matriz
extracelular. Na patogénese dos queloides estdo envolvidos agentes fisicos,
quimicos, bioldgicos e enddgenos, parece haver uma predisposicao genética,
com uma resposta imune exacerbada relacionada a fatores emocionais.

HOCHMAN et al., 2012).

Queldides e cicatrizes hipertroficas diferem também na sua
apresentacdo e evolugdo clinica, uma vez que, queloides apresentam
morfologia nodular com crescimento horizontalmente, ndo respeitando os
limites da incisdo prévia, ndo regridem espontaneamente, podendo seguir em
progressdo por meses, € ainda acarretar dor e prurido local. Em contrapartida
cicatrizes hipertroficas podem regredir espontaneamente, e dificilmente

apresentam sintomas de dor e prurido (CARVALHARES et al., 2015)

As caracteristicas clinicas e etiopatogénia distintas de cicatrizes

hipertroficas e queloides, demandam uma conduta terapéutica também
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distinta, sendo que, na literatura especializada existem diversas abordagens
propostas, baseadas muitas vezes em experi€ncias pessoais de cirurgioes

(GOLD et al., 2014).

O desafio do manejo das cicatrizes patologicas reside na auséncia de
um fluxograma orientador de condutas considerado padrdo-ouro, que
respeite critérios de aplicabilidade, praticidade e reprodutibilidade, aléem da
falta de modelos adequados para avaliar a eficacia das terapéuticas. Como
resultado, a gestdo do paciente tem sido historicamente impulsionada pela
experiéncia clinica pessoal, em vez de diretrizes firmadas nas égides da

medicina baseada em evidéncias (FEARMONTI et al., 2010),

Foi proposto por MUSTOE et al. (2012) um instrumento para manejo
e prevengao de cicatrizes, considerado pioneiro, por conciliar de forma
simples e pratica orientagdes sobre a abordagem das cicatrizes patologicas e
pele primeira vez contemplar terapéuticas para profilaxia em pacientes sem
fatores de risco classico, mas com preocupagdo excessiva em relacdo a
cicatriz de um procedimento cirirgico, o instrumento foi atualizado por
GOLD et al. (2014), e ainda hoje representa importante referéncia mundial

na propedéuticas das cicatrizes.

Baseados nas evidéncias recentes, e na realidade local, HOCHMANN
et al. (2018) publicaram um algoritmo para manejo de cicatrizes
fibroproliferativas, que aborda de forma minuciosa os diferentes espectros

da cicatriz patologica, propondo condutas e orientado o seguimento.

O instrumento proposto por MUSTOE et al. (2012) e modificado por
GOLD et al. (2014), ainda € visto como a principal referéncia para orientar
a prevencao, o tratamento e o seguimento de cicatrizes patologicas, todavia,
a elaboracdo de instrumentos facilmente exequiveis e reprodutiveis, que

comtemplem realidades locais, faz-se necessario.



2. OBJETIVO
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2 OBJETIVO

Realizar uma revisdo narrativa de literatura sobre algoritmos

para manejo de cicatrizes e propor um algoritmo atualizado.



3. LITERATURA
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3 LITERATURA

PASQUETTI et al. (2010) em um estudo prospectivo, trataram 46
pacientes com cicatrizes hipertroficas secundarias a queimaduras através do
citrato de tamoxifeno topico (0,1%), os pacientes foram acompanhados por
6 meses. Houve melhora em todas as cicatrizes em todas as variaveis clinicas

consideradas no estudo, e o tratamento foi considerado bem-sucedido.

CANDY, CECILIA e PING (2010) realizaram ensaio clinico
randomizado com 53 amostras de cicatriz hipertrofica de 17 pacientes, que
foram aleatoriamente designados em dois grupos para receber tratamentos
compressivos a pressoes distintas, um grupo de alta pressao (20 a 25 mmHg)
e outro de baixa pressdo (10 a 15 mmHg), os autores mostraram que no grupo
que recebeu tratamentos compressivos a alta pressao, a melhora clinica da

cicatriz hipertrofica foi mais rapida.

GUNRTNER et al. (2011) em um ensaio clinico randomizado (n=47),
demonstraram que o alongamento da pele com um dispositivo de
alongamento da pele intra-operatorio (Humeca, Enschede, Holanda) para o
fechamento da ferida apds a excisdo da cicatriz foi eficaz e sustentavel a
longo prazo em comparagdo com a excisdo da cicatriz sem técnicas
adicionais, os dados de um ensaio ainda revelaram que ndo ha diferencas
significativas entre suturas de pele absorviveis e ndo absorviveis em termos

das taxas de formacgao de cicatrizes hipertroficas.

STEINSTRAESSER et al. (2011) demonstrou em um ensaio clinico
randomizado a eficacia da terapia de pressdo nas cicatrizes patologicas, em

um total de 53 amostras de cicatrizes hipertroficas de 17 participantes, que
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foram aleatoriamente designadas para um grupo de alta pressdao (20 a 25
mmHg) ou baixa pressdo (10 a 15 mmHg) acompanhados por 5 meses. A

alta pressao demonstrou ser mais eficaz para o tratamento de cicatrizes.

SADEGHINIA & SADECHINIA (2012) realizou uma revisdao
sistematica da literatura, e a partir da andlise de 95 artigos, relatou que a TAC
¢ o esteroide de escolha para tratamento de queloides. TAC intralesional ¢
frequentemente empregada como terapia adjuvante apos a excisdo, com
taxas de recorréncia de 0% a 100%, embora a maioria dos estudos citou taxas
menores que 50%, os efeitos colaterais do tratamento com esteroides
intralesionais incluem telangiectasia, atrofia e alteragdes pigmentares,

incluindo hipo e hiperpigmentacao.

SHEN et al. (2015) em um estudo clinico retrospectivo, avaliaram
37.834 queloides tratados com terapia de feixe de elétrons durante um
periodo de 14 anos, com uma taxa de recorréncia global de 9,59%. O tempo
de recorréncia variou de 6-28 meses ¢ os efeitos adversos foram observados
em 9,83% dos individuos, mais comumente com despigmentacao,
demonstrando dessa forma que a radioterapia ¢ eficaz no tratamento de
queloides com baixo indice de complicagdes, sendo estas sem maior

gravidade.

VAN LEEUWEN et al. (2015) realizaram uma revisao sistematica que
incluiu 33 estudos nos quais a radioterapia, seja com feixe externo ou
braquiterapia, foi administrada como terapia adjuvante pds-excisdo de
queloides. As taxas de recorréncia mais baixas foram observadas na
braquiterapia de alta taxa de dose (HDR) (10,5%) em comparacdo com a
braquiterapia de baixa taxa de dose (LDR) (21,3%) e radiagdao externa

(22,2%). Além disso, um intervalo de tempo mais curto (<7 horas) entre a
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excisdo e a radiacdo resultou em menor recorréncia, em comparacao com

intervalos de tempo mais longos (> 24 horas).

SHIN et al. (2015) em metanalise recente compararam o uso 5-FU
intralesional e TAC apods excisdo cirurgica de queloide, demonstrando que a
recorréncia de queloide foi estatisticamente menor em individuos que
receberam 5-FU em comparac¢do com aqueles que nao receberam, € o TAC

foi ineficaz na redugdo da recorréncia de queloide.

TANAYDIN et al. (2016) conduziram um ensaio clinico de 88
pacientes com queloides no lobulo da orelha, tratados com excisdo cirtirgica
da lesdo associada ao uso de brincos de compressdo durante 12 horas por dia
no pos-operatorio por 6 a 18 meses, no grupo em estudo a taxa de recidiva
de queloide nos locais tratados foi de apenas 29,5% durante um periodo de

acompanhamento de oito meses a 4 anos.

SILVA et al. (2016) em revisdo sistematica da literatura a4 cerca da
lipoenxertia no tratamento das cicatrizes patoldgicas, analisaram 15 artigos
em inglés publicados entre 1995 e 2015, os quais indicaram que a
lipoenxertia autologa realizada em locais com cicatrizes patoldgicas leva a
reducao da fibrose e da dor, aumento da amplitude de movimento em areas
de contracdo cicatricial, aumento da flexibilidade, resultando em melhor
qualidade das cicatrizes. No entanto, esta revisao tem limitacdes uma vez
que as informagdes vém principalmente de estudos com baixos niveis de

evidéncia.

MESECI et al. (2017) em ensaio clinico randomizado avaliaram 50
pacientes operados para doencas ginecologicas benignas através da incisao
primaria de Pfannenstiel. As feridas foram distribuidas aleatoriamente nos
grupos de tratamento e controle, no grupo de tratamento, as feridas foram

divididas em duas metades; um foi tratada com gel de silicone e a outra com
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creme de metilprednisolona, nenhum tratamento foi administrado ao grupo
controle. As cicatrizes foram avaliadas por meio da Escala de Cicatriz de
Vancouver modificada (MVSS). A andlise mostrou que as melhorias mais
proeminentes ocorreram no grupo da metilprednisolona em todos os
parametros da MVSS em comparacdo com o grupo controle € nos pardmetros
de altura, vasculariza¢do e pigmentacdo em compara¢cdo com o grupo do
silicone. Concluindo dessa forma que o uso de creme topico de
metilprednisolona em feridas recentes no periodo inicial do pds-operatério

parcce ser pI’OH’liSSOI’.

PARK et al. (2017) em ensaio clinico randomizado avaliaram o
beneficio clinico do tratamento de queloides por meio da associagdo entre
corticosteroide e laser. Pacientes com queloides no ombro esquerdo apos a
vacina¢ao com BCG (Bacilo de Calmette e Guérin) foram incluidos neste
estudo. Toda a lesao foi primeiramente tratada com um laser de erbium-YAG
fracionado ablativo, apos esse tratamento, a lesdo foi dividida em duas
metades. A primeira metade recebeu uma inje¢do intralesional de
corticosteroide, enquanto a segunda metade recebeu aplicagdo topica de
corticosteroides que foram ocluidos por 3 horas. Quatro sessdes de
tratamento foram realizadas, com tratamentos ocorrendo uma vez a cada 6
semanas. Os resultados do tratamento foram avaliados usando a escala de
cicatriz de Vancouver (VSS). A dor foi autoavaliada pelo paciente durante o
procedimento. A média do escore da VSS apds o tratamento, foi diminuida
em ambos os lados, os pacientes classificaram seu nivel de satisfagdo como
"moderado" em ambos os lados. No entanto, a média da avalia¢ao da dor ao
tratamento foi seis vezes maior nos pacientes que receberam corticoide
intralesional. Foi possivel concluir que o uso de corticoterapia tdpica ¢

seguro com baixo indice de complicacdes e dor.
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MANKOWSKI et al. (2017) avaliaram 72 estudos de 1942 até outubro
de 2014, representando 9048 queloides, tratados por diversas modalidades
de radioterapia. Esses estudos foram categorizados por tratamento:
braquiterapia, elétron ou radiografia. A metandlise demonstrou que a
radioterapia apds a cirurgia teve menor recorréncia quando comparada a
radioterapia isolada, entre as modalidades, a braquiterapia pos-operatoria
produziu a menor taxa de recorréncia (15%) em comparagdo com raio-X €
feixe de elétrons. O efeito colateral mais comumente relatado da radioterapia
foi a alteragdo na pigmentacao da pele. Os resultados deste estudo reforgam
a radioterapia pos-operatdria como efetiva para tratamento dos queloides.
Especificamente, a braquiterapia foi a mais efetiva das modalidades de

radiagao utilizadas.

AGGARWAL et al. (2018) em ensaio clinico randomizado avaliaram
100 com queloides em cinco grupos de tratamento de 20 pacientes cada, e
cada grupo recebeu um tratamento especifico para a cicatriz. Acetato de
triancinolona intralesional, acetonido de triancinolona intralesional com
hialuronidase, cloridrato de verapamil intralesional, radiofrequéncia
intralesional e radiofrequéncia intralesional com acetonido de triancinolona
foram as diferentes modalidades recebidas. O tratamento nos grupos 1, 2 € 3
foi dado em intervalos de trés semanas por oito vezes ou até o achatamento
completo, 0 que ocorresse antes. Nos grupos 4 € 5, o tratamento foi dado em
seis intervalos semanais por quatro vezes ou até o achatamento completo. O
acetonido intralesional de triancinolona, o acetonido intralesional de
triancinolona com hialuronidase e a radiofrequéncia intralesional com
acetonido de triancinolona sdo modalidades eficazes para o tratamento de

queloides. No entanto, o acetonido de triancinolona intralesional com a
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hialuronidase ¢ melhor do que os outros dois, no que diz respeito a

seguranga, com menos efeitos colaterais.

HAO et al. (2018) em estudo experimental investigaram o mecanismo
de acdo molecular da toxina botulinica tipo A (BTXA) em cicatrizes
hipertréficas e queloides. Diferentes concentragdes de BTXA foram usadas
para tratar fibroblastos de cicatrizes, alteragdes na morfologia celular,
viabilidade, proliferacdao, ciclo celular e apoptose foram observadas por
imunofluorescéncia, ensaio de MTT (brometo de 3-4,5-dimetil-tiazol-2-il-
2,5-difeniltetrazolio) e citometria de fluxo. A viabilidade dos fibroblastos
diminuiu com o aumento da dose de BTXA. A toxina botulinica tipo A inibiu
a proliferagao de fibroblastos queloides e cicatrizes hipertroficas pela
regulacao da expressdo de TGF-B1. Este estudo fornece suporte tedrico para

a aplicagdo clinica da BTXA no controle da cicatriz patoldgica.

Bl et al. (2019) em metanalise, avaliaram estudos de 6 bases de dados,
que compararam a injec¢do intralesional de toxina botulinica tipo A com
placebo e corticosteroide com placebo, no tratamento de cicatriz hipertrofica
e queloide. Incluiram estudos publicados nos ultimos 05 anos até 1° de margo
de 2019, sem restricdo de idioma. A qualidade dos ensaios controlados foi
avaliada pela Newcastle-Ottawa Scale (NOS). A revisdo sistematica ¢ meta-
analise mostraram que a inje¢do de toxina botulinica intralesional tipo A foi
mais eficaz no tratamento de cicatriz hipertrofica e queloide do que a injecao

de corticosteroide intralesional ou placebo.

SOBEC et al. (2019) em estudo caso-controle avaliaram queimaduras
profundas de segundo grau foram em cada orelha em 10 coelhos. Nas orelhas
esquerdas, consideradas o lado controle, aplicou-se gel de acido hialuronico,
enquanto nas orelhas direitas, o lado do estudo, foi aplicada uma combinagao

de oxandrolona e acido hialuronico. Os curativos foram trocados a cada 2
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dias por 2 semanas. Na semana 10, amostras de biopsia das cicatrizes pos-
queimadas foram colhidas para exames histologicos e imunohistoquimicos.
Quatorze feridas foram estudadas, metade no lado controle e metade no lado
do estudo. Seis cicatrizes hipertréficas foram encontradas no lado controle e
apenas uma cicatriz foi encontrada no lado do estudo. Concluindo dessa
forma, que a administracado topica de oxandrolona usando acido hialurénico
como biomaterial levou a uma melhor cicatrizacao e preveniu a formacao de

cicatriz hipertrofica

GRABOWSKI, PACANA, CHEN (2020) discutiram as
caracteristicas das cicatrizes patoldgicas e como algumas dessas técnicas
ortopédicas mencionadas podem ser modificadas para ajudar a prevenir a
formagdo de cicatrizes patologicas, tais como combinacdes de terapia
esterdide intralesional, terapia a laser e produtos biologicos. Enfatizam a
importancia do fechamento cirargico preventivo e a excisao como pilares do
tratamento, sendo a radioterapia utilizada em casos refratarios com
resultados mistos. Os autores concluiram que os trabalhos que auxiliam a
compreender melhor a fisiopatologia que leva a formacdao de queloide e
cicatriz hipertrofica e métodos preventivos em comparacao com estratégias
de tratamento precisam ser mais incentivados pois ajudardo na tomada de

decisoes.

ZHANG et al. (2020) relataram que a formagdo de cicatriz
fibroproliferatira esta associada a um processo de cicatrizagdo desorganizado
e patoldgico com inflamacgao cronica. Existem duas categorias de estratégias
terapéuticas que visam atingir a via de sinalizacido TGF-B / Smad em
fibroblastos € miofibroblastos para interferir em suas funcdes celulares e
reduzir a proliferacdo celular. A primeira estratégia terapé€utica inclui

medicamentos, e a segunda estratégia ¢ composta por terapéutica genética e
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celular. Os autores concluiram que os estudos tém mostrado que a
cicatrizagdao sem cicatriz € possivel assim como a cura sem cicatrizes envolve
a regeneracgdo celular, ao invés do reparo necessitando de mais estudos para

entender melhor esse processo.

LI et al. (2020) descobriram que pacientes com queloides apos
receberem terapia com oxigénio hiperbarico (OHB) refletiram menos
prurido e dor e concluiram que TPH1, Cx43 e TRPV1 foram superexpressos
nas amostras de pacientes com queloide, indicando que o prurido e a dor do
queloide podem estar relacionados a esses fatores. Além disso, TPHI1, Cx43
e TRPVI foram expressos mais elevados em pacientes com queloide sem
terapia de HBO, indicando que a terapia de HBO pode aliviar o prurido de

pacientes com queloide regulando esses fatores.

KASYANJU CARRERO et al (2020) realizaram uma revisdo para
mostrar o papel e o0 mecanismo de acdo da toxina botulinica tipo A no
tratamento e prevencao de cicatrizes hipertroficas e queloides. O mecanismo
de acgdo da toxina botulinica do tipo A demonstrou incluir agdo na tensao da

ferida, a¢do no colageno e acao nos fibroblastos.

CALDERON et al. (2020) os autores estudaram 15 pacientes com um
total de 32 queloides operados em diferentes areas do corpo com um
seguimento médio de 862 dias. A média de recidiva total foi de 34%, sendo
a area dorsal com maior recidiva (83%) e a atrial com menor recidiva, onde
ndo houve recidivas. Os autores concluiram que o tratamento cirurgico
excisional do queloide, seguido da radioterapia com feixe de elétrons

conforme protocolo preestabelecido, ndo resultou em recidivas na area atrial.
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4. METODO

4.1 DESENHO DA PESQUISA

Estudo descritivo de revisdo integrativa de literatura e avaliacdo de
algoritmos para direcionamento de condutas no que tange a prevencao e
tratamento de cicatrizes patologicas. O estudo foi aprovado pelo Comité de

Etica em Pesquisa UNIFESP/HSP n° 8030160120 (Apéndice 1).

Para a elaboracdo desse trabalho, foi seguida a proposta metodologica
de FERRARI et al. (2015): definicdo da pergunta da pesquisa, coleta e
organizagdo dos dados, critérios de elegibilidade, andlise dos dados e analise

estatistica.

4.2 ELABORACAO DA PERGUNTA DA PESQUISA

A estratégia PICo foi utilizada para a formulagdo da pergunta da
pesquisa, sendo a letra “P” correspondente a “paciente”, “I” a "fendmeno de

interesse” € “Co” a "contexto” (SANTOS, PIMENTA & NOBRE; 2007).

Diante desse conceito, foi elaborada a seguinte pergunta de pesquisa:
Qual instrumento consegue nortear de forma mais ampla a conduta médica

para manejo de cicatrizes patologicas?
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4.3 ESTRATEGIA DA BUSCA

Com o propésito de identificar o conhecimento cientifico atual
relacionado ao manejo das cicatrizes, foi realizada uma revisao da literatura
para ter acesso a publicacdes descrevendo algoritmos de manejo e prevencao
de cicatrizes hipertroficas e queloides, publicados entre novembro de 2010

até novembro de 2020.

A pesquisa foi realizada nas bases de dados PubMed, SCIELO,
LILACS, MEDLINE e Cochrane. Os termos utilizados para a busca foram
desenvolvidos em trés areas: cicatriz hipertrofica, queloide e algoritmos de
tratamento. Os descritores utilizados foram: Cicatrix, Keloid, Algorithms,

Wound Healing.

4.4 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Os critérios de inclusdo para a sele¢do dos artigos foram:
a) Publicac¢des nos idiomas inglés, Espanhol ou Portugués;

b) Artigos que abordaram a defini¢do e fisiopatologia da cicatrizacao

patologica;

c) Artigos que apresentaram fluxogramas que norteiam as condutas

para prevencao e tratamento de cicatrizes patologicas.

Os critérios de nao inclusao adotados foram:
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a) Opinides de especialistas, relatos de caso, comentarios, cartas ao
editor, trabalhos publicados em anais de revista, protocolos de ensaios

clinicos, tese de mestrado e doutorado;
b) Populagao adolescente;

c) Artigos sobre a fundamentagdo tedrica sobre cicatrizagao tecidual,

contudo ndo englobam os aspectos do tratamento.

Critérios de exclusao foram: artigos que ndo apresentaram algoritmos

organizados para manejo de cicatrizes.

4.5 AVALIACAO DOS DADOS

A selecdo da amostra foi realizada em duas etapas. A primeira
consistiu na identificagao das referéncias, leitura dos titulos e resumos e
selecdo de estudos relacionados ao tema. A segunda etapa consistiu em uma
leitura na integra dos estudos selecionados e classificagdo segundo os
critérios descritos anteriormente. As etapas foram realizadas pelo autor

principal.

Para facilitar esse processo as referencias foram importadas para o

software Rayyan QCRI (https://rayyan.qcri.org/welcome), o qual auxilia os

autores a agilizar a triagem inicial de resumos e titulos em suas revisoes
usando um processo de semi-automacdo, além de permitir o
compartilhamento da informacao com outros colaboradores (OUZANNI, et

al. 2016).
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5. RESULTADOS

O resultado da estratégia de busca utilizada esta descrita no Quadro 1,
sendo que a importacao das buscas nas bases consultadas foi transferida para
o software Rayyan QCRI, que identificou 162 duplicatas dentre os 209

artigos encontrados resultando em 45 artigos.

Quadro 1: Resultados da busca nas bases de dados Pubmed/MEDLINE,
LILACS, SciELO, MEDLINE e Cochrane e selecao dos artigos

BASE DE DADOS N° DE N° DE ARTIGOS EM ARTIGOS
ARTIGOS DUPLICATA SELECIONADOS

Pubmed/MEDLINE 68 164 16

LILACS 31 4

SciELO 28 2

Cochrane 58 12

MEDLINE 24 11

TOTAL 209 164 45

A seguir foi realizada a segunda etapa sendo identificados um total de
8 artigos que preencheram os critérios de inclusdo. Os resultados da selecao
foram organizados em um formulario de elegibilidade confeccionado no
programa Word 2013, constando identificacdo, critérios de elegibilidade e
decisdo final do examinador. Os artigos foram numerados de 1 a 8 e
identificados por titulo, autor principal e ano de publicagdo. Os critérios de
elegibilidade foram definidos com base na pergunta da pesquisa, visando

avaliar se artigo em analise abordou a populacao, o fendmeno de interesse e
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o contexto adequados a este estudo. A decisdo final consistiu na opg¢ao por

inclusdo ou exclusdo do artigo.

ApoOs a analise dos 8 artigos por uma dupla de examinadores foi
realizada uma reunido de consenso onde foi decidida pela exclusdao de 4
artigos no total e manutengdo de 4 artigos para composi¢do do estudo. O
motivo da exclusdo de 4 artigos foi a auséncia de fluxogramas com rigor
cientifico estabelecido, sendo que muitos retiraram a experiéncia pessoal de

seu autor.

As descri¢Oes dos artigos encontrados estdo organizadas de forma
resumida no Quadro 2 e o algoritmo que foi criado esta apresentando nas

Figuras 1 e 2, fracionados em duas partes.

Quadro 2: Descrigdo resumida dos objetivos e conclusdo dos artigos
selecionados.

' REFERENCIA
Ogawa R. The most current
algorithms for the treatment

and prevention of
hypertrophic scars and
keloids. Plastic and
reconstructive surgery.

2010;125(2):557-68

OBJETIVO

Apresenta uma revisdo baseada
em evidéncias de artigos
anteriores e propde algoritmos
para o tratamento e prevencao de
cicatrizes hipertroficas e
queloides.

CONCLUSOES

O aumento no nimero de ensaios
clinicos randomizados na tltima
década melhorou muito o
manejo da cicatriz, embora esses
estudos  apresentem  varias
limitagdes. E provavel que os
algoritmos de tratamento de
cicatriz hipertrofica / queloide
atualmente disponiveis sejam
significativamente melhorados a
medida que nosso conhecimento
sobre a biologia da cicatriz
progride.

Kim S, Choi TH, Liu W,
Ogawa R, Suh JS, Mustoe TA.
Update on scar management:
guidelines for treating Asian
patients. Plastic and
reconstructive surgery.
2013;132(6):1580-9.

Desde a publicagdo de uma
Recomendacgao Clinica
Internacional sobre Tratamento
de Cicatrizes em 2002, houve
inumeras publicagdes no campo
do tratamento de cicatrizes.

Realizar uma pesquisa
bibliografica de resumos,
ensaios clinicos e meta-
analises avaliando a
prevencdo € o tratamento
de cicatrizes e com base
nesses dados, formular

Os avangos na compreensao da
formacdo de cicatrizes também
levaram a introdugdo de novos
tratamentos e recomendagdes
atualizadas de tratamento de
cicatrizes  beneficiando  os
médicos que tomam decisdes
sobre estratégias de tratamento
ideais baseadas em evidéncias
para seus pacientes.
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recomendagoes de
tratamento para pacientes
asiaticos.

Meaume S, Le Pillouer-Prost
A, Richert B, Roseeuw D,
Vadoud J. Management of
scars: updated practical
guidelines and use of silicones.
European journal of
dermatology g EJD.
2014;24(4):435-43.

Discutir os principais aspectos
das diretrizes atuais que sdo
relevantes para dermatologistas
envolvidos no tratamento de
cicatrizes e avaliar as evidéncias
clinicas mais recentes para o uso
da terapia de silicone nas quais
as recomendagoes das diretrizes
se baseiam.

Laminas e géis de silicone sao
recomendados como o padrio
ouro atual. Esses estudos
confirmaram a eficicia e
seguranca dos produtos de
silicone para prevencdo e
tratamento de cicatrizes. Os
conselhos praticos apresentados
nas diretrizes atuais devem ser
combinados com o julgamento
clinico ao decidir sobre as
medidas de gestdo de cicatrizes
mais adequadas para  0s
pacientes.

Gold MH, McGuire M, Mustoe
TA, Pusic A, Sachdev M,
Waibel J, et al. Updated
international clinical
recommendations on scar
management: part 2--
algorithms for scar prevention
and treatment. Dermatologic
surgery: official publication
for American Society for
Dermatologic Surgery [et al].
2014;40(8):825-31.

Fornecer algoritmos de
tratamento baseados em
evidéncias pertinentes a uma
variedade de cenarios clinicos.

A prevengdo e o tratamento de
cicatrizes patologicas requerem
cuidados individualizados,
baseados mnos principios da
medicina baseada em evidéncias,
e continuam a evoluir de acordo
com 0s avangos tecnoldgicos e
cientificos.
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Figura 1 - Algoritmo proposto — PARTE I

Desbril inicial em i estéril
Curativo em quatro camadas 48/48h
Enxertia precoce

\4

Tratamento de sequelas
Lesao epitelizada

Sem retragdes Retragdes
cicatriciais cicatriciais
Enxertos Tratar a cicatriz e liberas
Retalhos contraturas
Expansores Auxiliares Enxertos
Substitutos dérmicos - Gel ?“ Placa de Silicone Retalhos
12h/dia Expansores
- Tamoxifeno Substitutos dérmicos
-5-FU
- Radioterapia

- Cuidados gerais

!

Orientar paciente sobre risco de recorréncia.

Se eficaz:
Seguir cuidados gerais **
Se falha terapéutica:
R em e i to a unidade
de referéncia em cicatrizes e feridas

** CUIDADOS GERAIS:

Evitar exposigéo solar 30 dias no pré-operatério

Evitar exposigao solar 60 dias no pés-operatério

Evitar exposigao solar por 6 meses quando tratamento conservador
Microporagem de 30 até 60 dias

Ressuturar deiscéncias

Imobilizar articulagdes
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Figura 1 - Algoritmo proposto — PARTE II

CIRURGIA OU
TRAUMA
RECENTES

CICATRIZ
HIPERPROLIFERATIVA
ANTIGA

Técnica cirGrgica adequada
Curativo estéril por 48h
Fita hipoalergénica por 3 semanas

Cicatriz Hipertréfica

Reavaliar com 3 semanas
Aplicar protocolo se cicatriz
intacta

Seguir o Fluxo 2

| [2]

{ Observar caracteristicas clinicas

Queldide

Terapia combinada: Triancinolona intralesional: Na
periferia e areas elevados, 10 mg/cm total de 40-80 myy
por les@o, 3x semana por 3 semanas a 2 / 4 semanas
associada a:

. Placas de Silicone

. 5-FU

. Crioterapia

. Laser ablativo (cicatriz escura e elevada)

- Orientar paciente sobre risco de recorréncia.

L1]]
Cicatriz Imatura

Plana, vermelha, pouco
elevada, assintomatica

Cicatriz Hipertréfica
Linear
Elevada, vermelha, com

sintomas associados

l

1

- Hidratagao

- Gel ou Placa de
Silicone 12h/dia

- Cuidados gerais **

80 mg por lesao, 3x semana por

l

semanas por 2 / 4 semanas

- Placa de Silicone 16h/dia **

- Triancinolona intralesional: Na periferia
e areas elevados, 10 mg/cm total de 40-

Reavaliar com 1 més

e persistir, sequir
iratamento de cicatriz
hipertréfica se melhora
cuidados gerais **

com 2

Resultado insatisfatério
Se contratura

Tratamento cirdrgico

reconstrutivo pertinente +

te -apias auxiliares:

- Tamoxifeno, - Terapia de

- 5-FU, compressdo 6 meses

- Radioterapia

- Toxina Botulinica A (10
Ul/cm) imediatamente
ap6s a cirurgia

até 1 ano
- Laserterapia: Luz
intensa pulsada

Acompanhamento minimo de 6 meses

elétrons (24h iniciais)
Manter terapia de compressao 6/12 meses

Tratamento cirdrgico (poupar bordar) + Radioterapia de

- Orientar paciente sobre risco de recorréncia.

Se eficaz:
Seguir cuidados gerais **
Se falha terapéutica:
Rebordarem e encaminhamento

a unidade

de referéncia em cicatrizes e feridas

** CUIDADOS GERAIS:

Evitar exposigéo solar 30 dias no pré-operatdrio

Evitar exposigéo solar 60 dias no pés-operatério

Evitar exposigéo solar por 6 meses quando tratamento conservador
Microporagem de 30 até 60 dias

Ressuturar deiscéncias

Imobilizar articulagées

e . " i N ECliveen 4
1eUIuas CAlla US SUpUIiE 7 1| TUWAU 1

= Se paciente com cicatriz em pds-operatério com bom

aspecto, mas apresenta preocupagdo excessiva com
cicatriz, literatura orientar manter cuidados gerais ** e
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6. DISCUSSAO

Para determinar a existéncia de algoritmos para manejo de cicatrizes
foi realizada uma revisdo nos ultimos dez anos e foram selecionados quatro
artigos que sdo os de OGAWA (2010), KIM et al. (2013), MEAUME et al.
(2914) e GOLD et al. (2014). Nao foram encontrados algoritmos nacionais,
portanto foi utilizado o da UNIFESP que ¢ descrito por HOCHMANN et al.,
2018, possibilitando confeccionar um algoritmo atualizado de cicatrizes para

a nossa realidade.

No complexo processo de cicatrizagdo, a produgdo de colageno e
matriz extracelular para reposicdo do tecido perdido forma o que
denominamos como cicatriz. As cicatrizes podem ser denominadas
normotroficas (normais) e patologicas, sendo as patoldgicas divididas em
atroficas e hipertroficas (queloide e cicatriz hipertrofica) (HOCHMAN et al,
2018).

OGAWA (2010), cadastra a cicatriz hipertréfica como um distirbio
fibroproliferativo da pele que ndo cresce além dos limites da ferida original
(incluem aquelas resultantes de cirurgia, trauma e queimaduras) e o queloide
¢ distarbio fibroproliferativo da pele que cresce além dos limites da ferida
original (podem surgir de lesdes muito pequenas ou processos de inflamagdo
fracos, incluindo acne e injecdes) ou tem uma origem desconhecida. Ele
sugere que as cicatrizes que apresentam caracteristicas tanto de cicatrizes
hipertroficas quanto de queloides devem ser consideradas e tratadas como

queloides.
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Quanto mais informag¢des sdo agregadas sobre o tema mais
conhecemos a patogénese do queloide, entretanto continua a ndo haver um
Unico tratamento disponivel que forne¢a uma taxa de recorréncia
consistentemente baixa. Portanto os queloides ainda continuam sem um
padrao ouro de tratamento, mesmo com o aumento dos tratamentos
disponiveis e suas combinagdes tendo resultados favoraveis (EKSTEIN et

al., 2020).

No estudo de OGAWA (2010) o autor verificou em seu artigo que
apesar da literatura pesquisada sugerir que existem maneiras eficazes de
tratar cicatrizes anormais da pele, incluindo cicatrizes hipertroficas e
queloides, o uso desses tratamentos e sua eficacia quando usados em varias

combinag¢des ainda precisam ser claramente definidos.

OGAWA (2010) relata as diferentes formas de tratamento de
cicatrizes hipertroficas (cirurgia, terapias ndo cirurgicas, terapia de
compressao, silicone em gel. injecao de corticosteroide, laser) de tratamento
de queloides (cirurgia, injecdes de corticosteroides, crioterapia, radiagdo,
agentes antitumorais € imunossupressores) € o acompanhamento a longo
prazo de cicatrizes hipertroficas e queloides apds o tratamento.
CALDERON et al. (2020) verificaram que o tratamento cirdrgico excisional
do queloide, seguido da radioterapia com feixe de elétrons nio resultou em

recidivas na area atrial.

Apés realizar sua revisao, OGAWA (2010) verificou que havia
informagdes suficientes para projetar os algoritmos de tratamento divididos

em queloide e cicatriz hipertrofica (Anexo 1).

No entanto, esses algoritmos devem melhorados a medida que nosso
conhecimento sobre a biologia da cicatriz progride e novos ensaios clinicos

de qualidade devem ser realizados e novos agentes para tratar cicatrizes serao
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desenvolvidos OGAWA (2010). Combina¢des de terapia com esteroide
intralesional, terapia a laser e produtos biologicos ajudam a prevenir a
formagdo de cicatrizes patologicas na area da ortopedia além de enfatizar a
importancias do fechamento cirurgico preventivo € a excisdo como

tratamento (GRABOWSKI, PACANA, CHE, 2020).

KIM et al (2013) relataram que existem diferencas importantes entre
a pele asidtica e caucasiana, tais como: os asiaticos geralmente exibem uma
derme mais espessa do que os caucasianos consequentemente aumento de
melanina ¢ maior nimero de glandulas sebaceas; maior densidade de
colageno que pode resultar em cicatriz hipertrofica, mesmo em asiaticos
levemente pigmentados; aumento da proliferacao de fibroblastos e formacgao
de colageno e fibroplasia durante a cicatrizacao de feridas também causando
eritema prolongado e os pacientes asiaticos devem ser alertados de que as
cicatrizes podem exigir um longo tempo de cicatrizagdo. Todas essas
diferencas devem ser consideradas importantes ao desenvolver diretrizes de

tratamento de cicatrizes para populacdes asiaticas.

Desde o desenvolvimento do algoritmo da [International Clinical
Recommendation on Scar Management realizado por MUSTOE et al,
(2002), os avangos na compreensao da cicatrizagdao e formagao de cicatrizes
também levaram a introdu¢ao de novos tratamentos, bem como a uma
melhor compreensao das opg¢des terapéuticas estabelecidas. Sendo assim
KIM et al (2013) revisaram os dados publicados desde 2002 e forneceram
recomendagdes para o tratamento de cicatrizes em pacientes asiaticos
sugerindo um algoritmo para o tratamento e prevengdo de cicatrizes

hipertroficas e queloides (Anexo 2).

No estudo de KIM et al, (2013) sao discutidos no artigo as diferentes

formas de tratamento de cicatrizes hipertroficas (cirurgia, terapia de pressao,
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terapias a base de silicone, injecdes de corticosteroides, lasers, radioterapia,
fita adesiva de papel hipoalergénico microporoso) e de queloides (injecdes
de corticosteroides, crioterapia, radioterapia, agentes antitumorais e
imunossupressores, cirurgia) € no final sdo realizadas recomendagdes de

manejo de cicatrizes em pacientes asiaticos.

KIM et al, (2013) relatam que para todas as cicatrizes em pacientes
selecionados, a terapia com gel de silicone € recomendada como tratamento
de primeira linha para o tratamento de cicatrizes hipertroficas e queloides.
Para as cicatrizes hipertroficas: o gel a base de silicone € tdo eficaz quanto a
folha de gel de silicone, multiplas sessoes de laser de baixa intensidade sdo
recomendadas para a prevencao de hiperpigmentagdo em pacientes asiaticos
com cicatrizes hipertroficas. Para os queloides a monoterapia com esterdides
¢ eficaz para o controle dos sintomas e a excisdo combinada com injecoes de
esterdides ou outras terapias adjuvantes ¢ eficaz e segura para estas
cicatrizes. Informa que os locais de queloides com alto risco de recorréncia
devem ser tratados com doses crescentes de radiacdo e acompanhamento

poOs-tratamento.

O algoritmo de KIM et al. (2013) foi importante pois ele foi
estabelecido para a populagdo asiatica que possui caracteristicas que diferem
do algoritmo de OGAWA (2010), MUSTOE et al, (2002) que foi atualizado
posteriormente por GOLD et al. (2014) e MEAUME et al. (2014) que estdo
voltados para a populacdo caucasiana, ocidental e afrodescendente. Neste
aspecto podemos perceber que apesar de existir procedimentos que podem
ser padronizados mundialmente as caracteristicas regionais também devem

ser consideradas.

No estudo de MEAUME et al. (2014) foi realizada uma revisao para

atualizar os principais aspectos das diretrizes praticas para a prevengado e
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tratamento de cicatrizes hipertréficas e queloides desenvolvidas por um
grupo internacional e multidisciplinar de especialistas (Anexo 3) e avaliar
exaustivamente as evidéncias clinicas mais recentes para o uso da terapia de

silicone nas quais as recomendagdes das diretrizes se baseiam.

No estudo de MEAUME et al. (2014) sao discutidas as diretrizes
praticas para gerenciamento de cicatrizes tais como: medidas preventivas,
tratamento de cicatrizes hipertroficas e queloides; folhas e géis de silicone -
mecanismo de acdo e reavaliagdo de produtos de silicone; ultima analise
clinica, terapia de compressdao, pomadas e cremes, tratamentos fisicos.
injecdes de corticosteroides, crioterapia, radioterapia, laser e terapias de luz,

prevencao de cicatriz, tratamento de cicatrizes e toxina botulinica A.

A toxina botulinica tipo A tem sido considerada a ferramenta
terapéutica mais atual dentre o arsenal disponivel, de forma que se faz
necessaria sua utilizacdo em fluxogramas norteadores de conduta.
KASYANJU CARRERO et al. (2020) demonstraram os efeitos da toxina
botulinica A na cicatrizagdo, verificando que seu mecanismo de agao reside
na agao sob tensao da ferida e na atividade dos fibroblastos, uma vez que, a
toxina apresenta modula diretamente a atividade do fibroblasto, atenuando o

efeito hiperproliferativo, otimizando o aspecto cicatricial.

HAO et al. (2018) também estudaram a a¢do da toxina botulinica tipo
A na cicatrizagdo e reparo tecidual, e verificaram uma inibi¢do da
proliferacao de fibroblastos, pela modulacdo da expressao de TGF-B1, e

assim ha um bloqueio no hiperproliferacao cicatricial.

Embora o mecanismo pelo qual a toxina botulinica tipo A atua no
tratamento de cicatrizes patologicas, ainda ndo seja claramente
compreendido, os efeitos clinicos positivos desta sdo inegaveis, de forma

que, se faz necessario um estudo aprofundado desta droga através de ensaios
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confidveis para que se possa difundir sua utilizacao de forma sistematica no
contexto do manejo de cicatrizes, tal qual € utilizada no tratamento de ritides

e ate mesmo cefaléia.

O artigo de MEAUME et al. (2014) foi verificado também o
tratamento nado-invasivo recomendado nas diretrizes para prevencao de
cicatrizes principalmente produtos a base de silicone que vem sendo
utilizado nos Ultimos 30 anos, sendo considerados hoje como padrdo ouro
para a prevencao e tratamento de cicatrizes hipertroficas e queloides. Sao

produzidos em varias formas (folhas) e mais recentemente em geis.

Apesar dos esforcos de meédicos e pesquisadores para identificar
terapias de alto sucesso para o tratamento de cicatrizes excessivas, cumprir
o O0nus da prova para estabelecer estratégias eficazes continua dificil de ser
alcancado. Na verdade, até agora, nenhuma metodologia emergiu como o

“padrdo ouro” de atendimento clinico (GOLD et al., 2014).

No estudo de GOLD et al. (2014) foi verificado que o International
Advisory Panel on Scar Management foi convocado para revisar os dados

disponiveis sobre métodos de prevengdo e tratamento de cicatrizes

patologicas que foi publicado por MUSTOE et al. (2002).

MUSTOE et al. (2002) em sua revisao concluiram que monitoramento
clinico da evolugdo da cicatriz € uma importante estratégia para diagnostico
e tratamento de cicatrizes patoldgicas e sua aplicagdo antecipada de
modalidades de tratamento, muitas vezes pode impedir uma progressao e ate

reverter a formacao da cicatriz patologica.

GOLD et al. (2014) verificaram que novos dados foram publicados
desde 2002, sendo necessario realizar uma revisao das recomendacgoes

estabelecidas e os resultados da avaliagcdo renovada forneceram uns
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algoritmos de tratamentos baseados em evidéncias pertinentes a uma
variedade de cenarios clinicos (Anexo 4). No estudo sao discutidos sistemas
de classificacdo de cicatriz cutidnea, prevencdo de cicatrizes, inova na

abordagem da prevencao de cicatrizes.

GOLD et al. (2014) propuseram um algoritmo mais atualizado com
algumas observagdes importantes tais como: o uso de produtos a base de
silicone para feridas de alto risco, sugerindo que o gel ou folha de silicone
deve ser aplicado apos a incisdo ou ferida ter epitelizado e mantido por pelo
menos um més. Sendo que as folhas de silicone devem ser mantidas no
minimo por 12 horas didrias. Quanto ao creme ou pomada deve ser utilizado
preferencialmente em areas de maior mobilidade ou grandes areas. Para as
feridas de baixo risco deve ser orientado as praticas de higiene padrao e caso
o paciente esteja preocupado com relacdo ao potencial de formagdo de
cicatriz, o uso de folhas de gel de silicone ou gel de silicone podem ser
sugeridos. Além disso, as cicatrizes ndo devem ser expostas ao sol durante o
periodo de cicatrizagdo, portanto ¢ necessario utilizar protecao solar para

minimizar e prevenir a hiperpigmentagao.

Para as cicatrizes hipertroficas lineares decorrentes de cirurgia ou
trauma, GOLD et al. (2014) informa que a terapia adjuvante ¢ recomendada
ap0s a cirurgia para prevenir a recorréncia da cicatriz, mas nenhuma
estratégia Unica surgiu como a op¢ao de tratamento preferida. Nas cicatrizes
graves também podem se beneficiar de 5-FU intralesional concomitante e
injecoes de corticosteroide administrado mensalmente ou tratamento com

agentes mais novos, como bleomicina ou mitomicina C.

A terapia de tratamento de queloides menores, GOLD et al. (2014)
informa que a combinag¢do de gel de silicone com injecdes mensais de

corticosteroides intralesionais deve ser utilizada. Caso a melhora com a
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terapia conservadora nao funcione dentro de 8 a 12 semanas, 5-FU em
combinagdo com corticosteroides intralesionais e, finalmente, terapia a laser

ou excisdo cirargica podem ser considerados.

GOLD et al. (2014) também informa que os grandes queloides
costumam ser refratdrios ao tratamento e tém alta probabilidade de
recorréncia apo0s a excisdao, sendo assim a administragdo mensal de
corticosteroides intralesionais com ou sem crioterapia adjuvante como op¢ao
de primeira linha para o tratamento destes queloides. Se esta estratégia ndo
for eficaz dentro de 3 a 4 meses, a transicdo para a terapia com 5-FU
intralesional mensal e triancinolona ¢ recomendada. As opg¢des de tratamento
secundario para queloides refratarios incluem tratamento a laser e excisdo

cirtirgica com terapia profilatica apropriada.

Nao foram encontrados artigos mostrando algoritmos nacionais sobre
cicatrizes, entretanto a publicagdo de HOCHMANN et al. (2018) faz parte
de um capitulo de livro e seu algoritmo ¢ utilizado na UNIFESP, apesar de
complexo e dividido em duas partes contem de forma detalhada as
variedades de procedimentos para cicatrizes (cicatriz hipertrofica e queloide)
incluindo as provenientes de queimadura. Apods realizada a revisao foi
possivel organizar um algoritmo atualizado sobre cicatrizes abordando as

condutas de forma clara e objetiva.

Uma area que vem ajudando a compreender melhor as cicatrizes
patologicas sdo estudos utilizando outras estratégias terapéuticas tais como
o descrito por ZHANG et al. (2020) que verificaram a existéncia de duas
categorias de estratégias terapéuticas que visam atingir a via de sinalizagdo
TGF-B / Smad em fibroblastos e miofibroblastos para interferir em suas

fungdes celulares e reduzir a proliferacdo celular. A primeira estratégia
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terapéutica inclui medicamentos, € a segunda estratégia ¢ composta por

terapéutica genética e celular.

LI et al. (2020) descobriram que pacientes com queloides apos
receberem terapia com oxigénio hiperbarico (OHB) refletiram menos
prurido e dor e concluiram que TPH1, Cx43 e TRPV1 foram superexpressos
nas amostras de pacientes com queloide, indicando que o prurido e a dor do

queloide podem estar relacionados a esses fatores.

Este estudo possibilita aos profissionais da area da saude,
principalmente cirurgides plasticos, conhecer a importancia dos algoritmos
para sintetizar as condutas mais atuais sobre prevencdo e tratamento de

cicatrizes.



7 CONCLUSAO
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7. CONCLUSAO

Foram encontrados quatro algoritmos na revisdo de literatura
que resultaram na elaboracdo de um algoritmo atualizado

para manejo de cicatrizes.
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APENDICE 1
Aprovacao CEP

UNI]

tars CoE DE Erica em Prsquisa Sh

530 Paulo, 02 de feversirc de 2020
CEF M 8030150120
limoia). Sn(a).
Pesquisador(a): Leila Blanes
Depio/Dise: Cirurgia

Pesquisadores associados: Alessandra Haddad (unifesp); Francisco Felipe Géis De Oliveira (unifesp); Leila Blanes
{orentador)

Titule do projeto: "ALGORITMOS PARA MANEJO DE CICATRIZES™.

Parecer Consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa UMIFESPIHSP

Trata-se de projeto de MESTRADO de FRANCISCO FELIFE GOIS DE OLIVEIRA.
Orentadoras: Profa. Leda Blanes e Profa. Alessandra Haddad.

0 Estudo tem como objetivo, analisar o contedde de Algoritmos para Manejo de Cicatrizes, compilando as informagdes dos
instrumentos, visande a confeccdo de um fuxograma pratico gue oriente @ prevengdo e o watamento de cicatrizes
patolagicas.

O Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de 530 Paule/Hospital 530 Paulo, na reuniSo de 31/01/2020,
ANALISOU & APROVOU o protocolo de estudo acima referenciado. A partir desta data, & dever do pesquisador:

1. Comunicar toda e qualquer alteragie do protocolo.

2. Comunicar imediatamente ac Comité qualquer evenio adverso ocomido durante o desenvolviments do protocolo.

3. Os dados individuais de todas as efapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro por § anos para possivel
auditoria dos Grgaos competentes.

4. Relatdrios parciais de andamento deverdo ser enviados anualmente ao CEF até a condusde do protocolo.

Alenciosamente,

Prof. Dr. Migu Jorge

Comrdenador do Comilé de Elica em Pesquisa da
Universidade Federal de Sac Paulo/Hoapital 580 Paulo
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ANEXO 1
ALGORITMO OGAWA, 2010
PARTE 1

Exclusive diagnosis of similar diseases and
differential diagnosis of hypertrophic scars and keloids

Keloids
|
| |
Small / single Large / multiple
keloids keloids
(B) Radical treatments (C) Setting the goals of

treatments with patients

l |
| I | |

(D) Surgery (E) Non-surgical (F) Mass reduction (G) Symptomatic
+
adjuvant therapy monotherapy surgery non-surgical
a. Corticosteroid injection | multimodal
b. Cryotherapy therapy
8. Surgery + radiation ¢ Laser Satisfactory U a. Corticosteroid injection
e nsatisfactory
b. Surgery + corticosteroid injection d. Antitumor / fekition results b. Cryotherapy
immunosuppressive agents
l l c. Laser
| | d. Antitumor /
(G) Symptomatic immunosuppressive agents
Effective Recurrence Effective Recurrence Repeat m:':::::al o Comp therapy

l l 1 f. Gel sheets

g. External agents
Other (E) monotherapy

(E) Monotherapy  Repeat or h. Internal agents

(D) Surgery + adjuvant i. Make-up /

S camouflage therapy
j. Others
Satisfactory
o Ut
(H) Long-term follow-up ¢ improvement
b J

conservative therapies « l

a. Gel sheets Repeat
b. Taping fixation Con: i
c. Compression therapy (F) Mass reduction

surgery

d. External agents
e. Internal agents
f. Make-up / camouflage therapy

Fonte: Ogawa. The most current algorithms for the treatment and prevention of hypertrophic scars and
keloids. Plastic and reconstructive surgery. 2010;125(2):557-68
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ANEXO 1

ALGORITMO OGAWA, 2010

PARTE II

Exclusive diagnosis of similar diseases and

differential diagnosis of hypertrophic scars and keloids

M

Hypertrophic Scars (HSs)
|
| | I
HSs HSs HSs
with severe scar contractures with mild scar contractures without scar contractures

including joint contractures |
Large / Wide Small / Linear
HSs HSs

| |
v v

(B) Partial surgical
contracture releasing

(C) Complete
surgical resection

l_;!

Effective

— v

a. Skin grafting

b. Local flap transfer
Recurrence

Satisfactory  Unsatisfactory (E) Surgery
improvement results +
+ + adjuvant therapy
wLm‘ Repent a. Surgery + radiation
therapy

b. Surgery + corticosteroid injection

l_l_l

v

Effective Recurrence

(F) Long-term follow-up
: v
conservative therapies
(D) Conservative
a. Gel sheets multimodal
b. Taping fixation therapy

c. Compression therapy
d. External agents

v

(D) Non-surgical
multimodal therapy

a. Compression therapy
b. Gel sheets
c. Corticosteroid injection
d. Laser
e. External agents
f. Internal agents

8- Make-up /
camouflage therapy

h. Others

e. Internal agents <
f. Make-up / camouflage therapy

Fonte: Ogawa. The most current algorithms for the treatment and prevention of hypertrophic scars and

keloids. Plastic and reconstructive surgery. 2010;125(2):557-68



Anexos | 55

ANEXO 2
ALGORITMO KIM, 2013
PARTE I

I Hypertrophic scars (HSs) |
v v
I With scar contracture l I Without scar contracture

! }
Severe with joint contractures Mild scar contractures with
or mild scar contracture with small or linear HSs

large or wide HSs
l’ v \L v

Partial surgical contracture Complete Nonsurgical
releasing: skin graft or surgical multimodal therapy:
local flap transfer resection compression, silicone,

', I corticosteroid,

‘ v v laser,

external agents,

\L \L I Effective I | Recurrence I internal agents
v
Satisfactory Unsatisfactory Surgery + adjuvant |
improvement results therapy: radiation or v ——Q’
corticosteroid injection - -
I Satisfactory Unsatisfactory
\4 v v improvement results
Conservative Repeat Effective | | Recurrence | \L
multimodal Long-term ‘
therapy follow-up and v
conservative -
therapies: Conservative
silicone, multimodal
taping fixation, therapy
compression,
external agents,
internal agents <

FONTE: Kim S, Choi TH, Liu W, Ogawa R, Suh JS, Mustoe TA. Update on scar management: guidelines
for treating Asian patients. Plastic and reconstructive surgery. 2013;132(6):1580-9.
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ANEXO 2

ALGORITMO KIM, 2013

PARTE II

[

v

i Surgical management J

v

| Nonsurgical management |

v

Small / single keloids |

| Large / multiple keloids |

v

!

| Small / single keloids |

v

\4

| Large / multiple keloids
v

Nonsurgical monotherapy:

I Mass reduction surgery |

Symptomatic nonsurgical

; corticosteroid, multimodal therapy:
v \J/ cryotherapy, corticosteroid,
Surgery laser, cryotherapy,
+ Satisfactory Unsatisfactory antitumor laser,
Adjuvant therapy: mass reduction results fimmunosuppressive agents antitumor
radiation or /immunosuppressive agents
corticosteroid injection v v compression,
silicone,
| Effective | | Recurrence l external agents,
N \L \L internal agents
v v ——————————
v v
Effective | | Recurrence I Repeat Symptomatic Other monotherapy Satisfactory Unsatisfactory
multimodal or Surgery + symptom results
N therapy ‘ adjuvant therapy improvement
v
Monotherapy
Repeat or
consider mass
reduction
Long-term follow-up and . surgery

v

conservative therapies:
silicone,
taping fixation,
compression,
external agents,
internal agents

FONTE: Kim S, Choi TH, Liu W, Ogawa R, Suh JS, Mustoe TA. Update on scar management: guidelines
for treating Asian patients. Plastic and reconstructive surgery. 2013;132(6):1580-9.
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ANEXO 3

ALGORITMO MEAUME, 2014

PARTE I

Scar Management Practical Guidelines: Linear Scar

Scar type

LINEAR
SCAR

(after surgery
or trauma)

Avoid sun
exposure

Preventive
measures:

- Moisturising
- Taping

- Silicone

* Pressure?
Always

re-evaluate
after 6 weeks

After 6 weeks
- 3 months

Stop after
3 months

Early
hypertrophy:

= Continue or

intensify the
same regimen

as long as

necessary

= Start pressure

therapy

| A Warning:

no surgery
unless
functional

impairment.

Further scar
maturation:
Continue silicone

as long as
necessary

Continuing
hypertrophy:
« Continue

previous
treatments

« Add intralesional
corticosteroids,
check after
4 weeks, repeat
until 6 months

« Consider
surgery for
contracture
release

Differential
diagnosis
permanent
versus non-
permanent
hypertrophic
scars:

« Surgical scar
revision or
resurfacing
with
supporting
or preventive
therapy
(pressure...)

FONTE: Meaume S, Le Pillouer-Prost A, Richert B, Roseeuw D, Vadoud J. Management of scars:
updated practical guidelines and use of silicones. European journal of dermatology : EJD.

2014;24(4):435-43.
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ANEXO 3

ALGORITMO MEAUME, 2014

PARTE 11
Scar Management Practical Guidelines:
Widespread scars after prolonged healing
After 6 weeks After
o - 3 months 6 months
WIDE- Avoid sun Normal scar Ongoing Permanent
SPREAD exposure maturation hypertrophy:  hypertrophic
HYPER- . (rare): Continue or scars:
Preventive Stop after intensify previous . syrgical scar
TROPHI( measures: 3 months treatments: revision or
SCARS * Silicone +  Custom-made resurfacing
AFTER PRO- compression Early pressure with
LONGED - Moisturising, hypertrophy: garments with supporting
other physical =~ Refer o a specialist silicone inlays or preventive
HEALING therapies - Custom-made or garments therapy
(burns, trauma pressure - Extend injection, (silicone,
or infection) Always garments S, (5+5-FU, pressure...)
re-evaluate with silicone 5-FU
after 6 weeks inlays or Courelder
- - gery
“ g Lt for contracture
* If necessary release if
corticosteroids necessary
injections
+ Consider
surgery for
contracture
release if
necessary

FONTE: Meaume S, Le Pillouer-Prost A, Richert B, Roseeuw D, Vadoud J. Management of scars:
updated practical guidelines and use of silicones. European journal of dermatology : EJD.
2014;24(4):435-43.
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ANEXO 3
ALGORITMO MEAUME, 2014
PARTE III

Scar Management Practical Guidelines: Keloids

4 weeks - 6 months

Scar type

MINOR Avoid sun Growing keloid: If not
KELOID exposure In combination: responding:
. « Consider
Beginning = silicones and surgical
keloid: + Pressure therapy and excision
“ Silicone + « Intralesional injections (+ skin graft or
compression of corticosteroids ﬂa_p) ggn_nbmed
* Moisturising (5-FU, bleomycin or verapamil with iridiurn,
can also be considered) other localized
radiotherapy
MAJOR or intralesional
KELOID cryotherapy

r

FONTE: Meaume S, Le Pillouer-Prost A, Richert B, Roseeuw D, Vadoud J. Management of scars:
updated practical guidelines and use of silicones. European journal of dermatology : EJD.
2014;24(4):435-43.
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ANEXO 4
ALGORITMO GOLD, 2014
PARTE I
Surgery or
trauma

Practice good surgical technique and
wound management to reduce the risk
of scarring

Siliconegelor | High
sheetingwith or | risk

without Risk of Patient Silicone gel or
intralesional scarring concerned? sheeting
corticosteroid
injection

Increased
risk
Silicone gel or sheeting,? Standard
hypoallergenic paper tape, counseling
or onion extract cream

FONTE: Gold MH, McGuire M, Mustoe TA, Pusic A, Sachdev M, Waibel J, et al. Updated international
clinical recommendations on scar management: part 2--algorithms for scar prevention and treatment.
Dermatologic surgery: official publication for American Society for Dermatologic Surgery [et al].
2014;40(8):825-31. Adaptado com permissdo de Mustoe et al. 2002.
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ANEXO 4
ALGORITMO GOLD, 2014
PARTE 11
Immature hypertrophic Linear hypertrophic Widespread burn
(red, slightly raised) (red/raised, itchy) hypertrophic (red/raised)
] ] ) Silicone gel or sheeting Admission to a specialty
Apply prevention algorithm (2 months) burn unitd
(ie, silicone gel or sheeting, T i
hypoallergenic paper tape, - — -
or onion extract cream) Intralesional Silicone gel or sheeting,
corticosteroid injection® pressure garments, and/or
(repeat monthly) onion extract cream
= : -
If persists for >1 month, treat PDL? or fractional Fractional laser therapy
% i = laser therapy IF
as a linear hypertrophic scar . 1
- E Combination or alternative
) ' Pressure therapy therapies®
PDL? or fractional 1= _E Severe scars
laser therapy ,'L l
Surgical excision + Surgical excision + corticosteroids,
postoperative silicone 5-FU + corticosteroids,
gel or sheeting or alternative therapies®

FONTE: Gold MH, McGuire M, Mustoe TA, Pusic A, Sachdev M, Waibel J, et al. Updated international
clinical recommendations on scar management: part 2--algorithms for scar prevention and treatment.
Dermatologic surgery: official publication for American Society for Dermatologic Surgery [et al].
2014;40(8):825-31.
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ANEXO 4
ALGORITMO GOLD, 2014
PARTE III
Minor keloid Major, high-risk keloid
(red/raised) (dark/raised)
N
Vv Intralesional corticosteroids?

Silicone gel/sheeting +
intralesional corticosteroids? N
5-FU + intralesional

corticosteroids

A N

Fractional® or pulsed-dye laser therapy

Patient counseling regarding recurrence rate and expectations

Surgical excision with adjuvant

» Silicone gel or sheeting or intralesional corticosteroids or both
* Radiotherapy

« Alternative therapies (bleomycin, mitomycin C, imiquimod)

FONTE: Gold MH, McGuire M, Mustoe TA, Pusic A, Sachdev M, Waibel J, et al. Updated international
clinical recommendations on scar management: part 2--algorithms for scar prevention and treatment.
Dermatologic surgery: official publication for American Society for Dermatologic Surgery [et al].
2014;40(8):825-31.



Anexos | 63

ANEXO 5
ALGORITMO HOCHMAN, 2018
PARTE I

Classificagao

Imatura e Hipertréfica Queloide Maior risco
hipertrofica linear menor de queloide
(hiperemiada (cirirgica ou (hiperemiada (escura e

e elevada) traumatica) e elevada) elevada)

Placa de silicone gel por 3 meses e massagens com gel apropriado

Aplicagao do [
algoritmo de
prevengdo. Se a Triancinolona intralesional em intervalos de 2 a 4 semanas ou conforme
hiperemia persistir avaliagdo clinica
por mais de 1 més,
tratar como cicatriz l
hipertréfica |

Terapia compressiva no local.
(Duragio de 6 a 12 meses) e
massagens com gel apropriado.

Terapia
compressiva
€ massagens Laserterapia especifica
com gel 277
apropriado ‘

Cirurgia associada ao uso de
silicone gel por 3 meses e
massagens com gel apropriado

Cicatriz de
queimadura
extensa e
hipertréfica

Unidade
especializada
em queimado

Malha
compressiva
e/ou placas
de silicone
gelpor6al2
meses

Unidade especializada em tratamento de cicatrizes
Aplicagdo de terapia isolada ou associada de:
Primdria: corticoides, silicone, compressao, cirurgia
Ocasional: crioterapia, radioterapia, laser, outros.

FONTE: Hochmann B, Ramos RR, Isoldi FC, Ferreira LM. Queloide, cicatrizes e tlceras. In: Sato II,
presidente da comissdo editorial. Atualizag@o terapéutica de Prado, Ramos e Valle: diagnostico e

tratamento. 26. Ed. Sao Paulo: Artes Médicas, 2018. P. 739-44.
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ANEXO 6
ALGORITMO HOCHMAN, 2018
PARTE II

CICATRIZES

FIBROPROLIFERATIVAS

|

CICATRIZ HIPERTROFICA

l

|

AUSENCIA OU BAIXA
ATIVIDADE CLINICA

EM ATIVIDADE CLINICA
(DOR, PRURIDO E/OU

QUEIMADURA

I

Nio contratil

Contratil

| | Cirtrgico ‘

Liberagdo cirargica
da(s) contratura(s)

(SEM SINTOMAS) HIPEREMIA)
Nio cirirgico
z —— [
v x
Opgdes de conduta | Nio contratil l | Contratil | T "
médico/paciente )
. complementar
e Cirtrgica: retalho ou
: conservador
expansor de tecido 3x ide @)
(vide *, ** ¢ @) 3/3 semanas (vide @)

e Conservador: vide @)

Resultado nao
satisfatorio

1x

A

A

@ | Tratamento complementar conservador

Corticosteroideterapia
intralesional

v v

até diminuir o relevo
e 10mg/cm linear
e 40-80mg por lesao

Corticosteroideterapia intralesional
e Na periferia e em éareas elevadas

I

e Placa de silicone/hidratagao (12-16h/dia)

queloide (na orelha, “brinco de pressao)

o Compressdo (8-12/dia), por 6 meses a 1 ano na
cicatriz hipertréfica e tempo indeterminado no

v p—

L**

’ Com relevo

’ Sem relevo

Liberagdo cirurgica
daf(s) contratura(s)

Tratamento complementar
conservador (vide @)

e B

v

© | Opgdes de conduta médico/paciente

e Cirargica: retalho ou expansor de tecido (vide *,** ¢ )

e Conservador: vide @

Q| Enxerto
Retalho
Expansor de tecido
Substituto dérmico

k%

A 4

Resultado nao
satisfatorio

Resultado
satisfatorio

¥ v

Tratamento *k Abordagem

compleme:ml’ l— Reabordagem(ns)
conservador cirirgica (s) (vide
o) rgica (s) (vide @)

* Cuidados sistémicos

e Dieta especifica
o Evitar sol excessivo

e Se tratamento conservador, por 6 meses
o Se for pré-operatorio, por 1 més
o Se for pos-operatorio, por 3 meses

** Cuidados locais

e Microporar a ferida (manter por 30 a 60 dias)

o Imobilizagdo das articulagdes em posigao
funcional

e Ressuturar deiscéncias (evitar 2* inteng@o)

FONTE: Hochmann B, Ramos RR, Isoldi FC, Ferreira LM. Queloide, cicatrizes e tlceras. In: Sato II,
presidente da comissdo editorial. Atualizag@o terapéutica de Prado, Ramos e Valle: diagnostico e
tratamento. 26. Ed. Sao Paulo: Artes Médicas, 2018. P. 739-44.




