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ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy and indications for therapeutic use and infected skin lesions of different
etiologies. Methods: This is a literature review of Biotherapy. The searches were done in electronic databases such as
MEDLINE, LILACS, SciELO, and COCHRANE GOOGLE, no temporal filtering, in Portuguese, English or Spanish. Found 1493
items, of which 25 met the inclusion criteria. Results: The use biotherapy Botfly removal of necrotic material or
infected skin lesions, and stimulate healing of healthy tissue. It is being used in over 30 countries due to the increase in
diabetic patients and bacterial resistance to antibiotics. We have identified five beneficial actions of biotherapy on the
wounds: debridement of necrotic tissue, decontamination, microbial stimulation of granulation tissue and anti-
inflammatory action. Conclusion: This alternative method of treatment is most commonly used in chronic wounds like
diabetic foot, where the majority of patients had their wounds debrided by an average of four weeks, compared to
conventional therapy. Descriptors: Biosurgery, Maggot debridement, Pressure ulcers, Diabetic foot.

RESUMO

Objetivo: Analisar a eficiéncia e indicacdes do uso terapéutico da bioterapia para o tratamento de lesGes cutaneas e
infectadas de etiologias diversas. Métodos: Trata-se de revisao da literatura referente a Bioterapia. As buscas foram
feitas em bases eletronicas de dados como MEDLINE, LILACS, SciELO, COCHRANE e GOOGLE, sem filtro temporal, nos
idiomas portugués, inglés ou espanhol. Foram encontrados 1493 artigos, dos quais, 25 atenderam aos critérios de
inclusdo. Resultados: A bioterapia utiliza larvas de dipteros para remocdo de material necroético ou infectado em
lesdes de pele, além de estimular a cicatrizacdo dos tecidos sadios. Atualmente é utilizado em mais de 30 paises,
devido ao aumento de pacientes diabéticos e a resisténcia bacteriana aos antibioticos. Identificaram-se cinco acgoes
benéficas da bioterapia sobre as feridas: desbridamento do tecido necrosado, descontaminacao microbiana, estimulo
ao tecido de granulacéo e acao antiinflamatoria. Conclusédo: Este método de tratamento alternativo € mais comumente
utilizado em feridas cronicas como pés diabéticos, onde a maioria dos pacientes teve suas feridas desbridadas em uma
média de quatro semanas, comparada a terapia convencional. Descritores: Biocirurgia, Maggot debridement, Ulceras
de pressédo, Pé diabético.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia y las indicaciones para su uso terapéutico y las lesiones infeccion de la piel de diferentes
etiologias. Métodos: Se trata de una revision de la literatura de la bioterapia. Las bUsquedas se realizaron en bases de
datos electronicas como MEDLINE, LILACS, SciELO, COCHRANE y GOOGLE, no temporal de filtrado, en Portugués, Inglés
o Espanol. Encontrado en 1493 articulos, de los cuales 25 cumplieron los criterios de inclusion. Resultados: El uso de
bioterapia Oestridae extraccion de material necrético o lesiones infectadas de la piel y estimular la cicatrizacion del
tejido sano. Se esta utilizando en mas de 30 paises debido al aumento en los pacientes diabéticos y la resistencia
bacteriana a los antibioticos. Hemos identificado cinco acciones beneficiosas de bioterapia en las heridas:
debridamiento del tejido necrotico, la descontaminacion, la estimulacion microbiana de tejido de granulacion y la
accion anti-inflamatoria. Conclusion: Este método alternativo de tratamiento mas utilizado en heridas cronicas como
el pie diabético, donde la mayoria de los pacientes tenian sus heridas desbridar en un promedio de cuatro semanas, en
comparacion a la terapia convencional. Descriptores: Biocirugia, Gusano desbridamiento, Las Ulceras por presion, Pie
diabético.
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[ INTRODUCAO

Ao longo dos tempos, o homem vem
buscando formas diversificadas e naturais para
tratar suas feridas, com o objetivo de diminuir a
dor e o tempo de cicatrizacdo. Na pré-historia, ha
indicios de que extratos de plantas, agua, neve,
gelo, frutas e lama eram aplicados sobre as feridas
para promover a cicatrizacdo’.

Na era Crista, Celsius (200 d.C.) fez um
registro minucioso sobre a pratica médica,
reunindo informacoes desde a época de Hipocrates
até o ano de 100 d.C., classificando os tipos de
feridas, os tratamentos, as técnicas para se
realizar o desbridamento e ainda descreveu os
quatro sinais cardeais da inflamacao: dor, calor,
rubor e edema. Também relatou sobre a
importancia de limpar a ferida e remover corpos
estranhos antes do fechamento das lesées por
meio de sutura®.

O desbridamento de feridas infectadas por
larvas de certas espécies de moscas é conhecido
ha séculos. Civilizacbes antigas como tribos
aborigines da Australia, habitantes do Norte de
Mianmar e os Maias na América Central ja
utilizavam os beneficios desta técnica'®.

Ambroise  Paré  (1510-1590),

cirurgiao francés, modificou o tratamento das

médico-

feridas que, até entdo, eram cauterizadas e
queimadas com o6leo. Em 1536 foi reconhecido
como especialista em curar cravos, bossas,
antrazes e carbunculos, chegando a posicao de
cirurgiao de quatro reis na Franca. No entanto, foi
no periodo de guerras que Paré observou pela
primeira vez o beneficio do uso de larvas de
moscas sobre as feridas, onde, soldados que eram
atingidos em campo e que apresentavam
infestacbes de larvas em seus ferimentos,

cicatrizavam melhor do que os que nao estavam
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com suas feridas infestadas. Em 1829, o Barao
Dominic Larrey, general-médico do exército de
Napoledo, ao recolher soldados na frente de
batalha, relatou que quando estes tinham suas
feridas infestadas por larvas, tinham menos
propensao a infeccao e o processo de cura era
mais acelerado comparado aos outros feridos’.

A Bioterapia, terapia larval, biocirurgia ou
biodesbridamento'®, como também é conhecida,
foi introduzida pela primeira vez nos Estados
Unidos em 1931 por William Baer, cirurgiao
ortopédico no Hospital Johns Hopkins, em
Maryland e foi utilizada rotineiramente até
meados da década de 40 em mais de 300
hospitais. No entanto, com o advento dos
antibioticos e as técnicas de desbridamento
cirrgico, o tratamento realizado por larvas
terapicas tornou-se obsoleto até o inicio de 1990,
quando voltou a ser utilizado nos Estados Unidos,
Reino Unido e Israel”. Ha 70 anos, nos EUA, a
terapia com larvas estéreis tem sido reconhecida
como um auxilio poderoso no desbridamento e

cicatrizacao de feridas®'.

Terapia Larval No Mundo

Devido a popularidade e simplicidade deste
procedimento, o desbridamento por larvas
terapicas vem aumentando em muitos paises em
todo o mundo. Embora muitos autores relatem a
propensao inicial a repulsa deste tipo de
tratamento, por parte de seus pacientes, ha um
gradual aumento de aceitabilidade deste tipo de
terapia, principalmente nos casos de feridas
consideradas intrataveis, tais como pés diabéticos
com feridas cronicas - nos quais ha o risco de
amputacao. Ao notarem a eficacia da terapia

larval, o comportamento de repulsa dos pacientes,
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oriundo de um habito cultural onde se associa a

larva a morte, por serem encontradas em

cadaveres, da lugar ao desejo de sobrevivéncia e
de nao terem seus membros amputados por falta
de alternativas. Mumcuoglu et al® (1999) afirma
que a terapia larval deve ser explicada de forma
simples e clara aos pacientes, inclusive com
auxilio de fotografias, mostrando resultados
anteriores e esclarecendo o método de atuacao
das larvas sobre as feridas, ilustrando os
beneficios e a eficacia do tratamento.

Em contrapartida, um estudo realizado em
2009 demonstrou que a ansiedade do paciente “o
fator asco” nao € tao comum como se costuma
afirmar. Em um estudo realizado com pacientes
portadores de feridas cronicas, a maioria mostrou-
se disposto a utilizar a bioterapia. O mesmo nao
foi observado entre os profissionais de salde,
onde estes manifestaram repugnancia pelo
procedimento®.

O efeito da terapia larval sobre as feridas
ja foi comprovado por inUmeros estudos.
Atualmente, estima-se que mais de 3.000
médicos, clinicas e hospitais em mais de 24 paises
se utilizem dos beneficios deste tratamento
(Figura 1). Em 2008, aproximadamente 50.000
tratamentos foram administrados em mais de
10.000 pacientes®.

Figura 1. Mapa Mundi ilustrando os paises onde a
terapia larval é utilizada atualmente: EUA, Canadj,
México, Venezuela, Colombia, Chile, Noruega, Reino
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Unido, Israel, Alemanha, Suécia, Austria, Hungria,
Suica, Bélgica, Ucrania, Australia, Tailandia,
Turquia, China, Russia, Franca, Espanha, Indonésia,
Egito, Africa do Sul, india, Polonia, Estonia, Eslovaquia
e Bélgica.

[ METODOLOGIA

Revisao sistematica é um método de
investigacdo cientifica com planejamento e
reunidao de estudos originais, sintetizando os
resultados de multiplas investigacoes primarias
através de estratégias que limitam vieses e erros
aleatorios”.

Através das bases de dados eletronicas,
MEDLINE, LILACS, SciELO, COCHRANE e GOOGLE
foram realizadas buscas sem filtro temporal, onde
somente textos completos disponiveis de forma
livre e gratuita foram selecionados. Para este
estudo utilizaram-se artigos sobre ensaios-clinicos,
casos-controle, relatos de caso e revisdoes da
literatura. Como descritores foram usadas as
seguintes palavras: terapia larval, maggot
therapy, larval therapy e maggot debridement. Os
artigos mais citados nas referéncias bibliograficas
encontradas nos artigos incluidos neste estudo
foram encomendados via COMUT. Os critérios
adotados para a exclusao foram: aqueles que nao
estavam no idioma inglés, portugués ou espanhol;
que nao eram realizados em humanos; que nao
forneciam textos completos com acesso livre e

gratuito e que possuiam diferenca de escopo™.

[ RESULTADOS E DISCUSSAO

Acéo das Larvas sobre as Feridas
As larvas  atuam promovendo o
desbridamento do tecido necrotico através do
aparelho sugador da larva que libera enzimas
digestivas. Estas, por sua vez, dissolvem o tecido
necrosado facilitando sua alimentacao; a
desinfeccao da ferida é feita devido a secrecao

constante de substancias liberadas pelas larvas no
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leito da lesao, como soro, bactérias e neutrofilos,
que conseqiientemente ativam os macrofagos

induzindo a cicatrizacao e a estimulacao dos

fatores de crescimento do tecido afetado. A morte
de bactérias resistentes é realizada gracas a
substancias que possuem acado antimicrobiana,
principalmente contra Streptococcus pyogenes e
S. pneumoniae, pois o tubo digestorio destas
larvas abriga um comensal, Proteus mirabilis, que
secreta metabolitos altamente letais para
bactérias Gram-positivas e Gram-negativas” %",
0] crescimento dos fibroblastos
(responsaveis pela sintese de proteinas de
colageno e elastina e também pela regeneracao
tecidual) é estimulado por secrecdes digestivas e
pela hemolinfa das larvas, fluido equivalente ao
sangue dos vertebrados, constituido por agua e
sais como Na*, Cl', K*, Mg**, e Ca**, entre outras
substancias, que sdo liberadas sobre o tecido®.
Outras substancias relatadas sao: acido Urico e
uréia, associados a propriedades que auxiliam na
cura; amonio, carbonato de calcio, que
alcalinizam a ferida e ajudam a promover a cura,

reduzindo o crescimento bacteriano'® ",

Utilizacdo de Larvas Terapicas para o
Desbridamento de Feridas
A terapia larval tem sido utilizada em
diversos tipos de feridas com tecido necrosado,
independente da doenca associada. Em um estudo
realizado com 25 pacientes em um hospital em

| **, com idade entre 35 e 88 anos (média de

Israe
64,9 anos) e que apresentavam doencas como
estase venosa, paraplegia, hemiplegia, doenca de
Birger, linfoestase, talassemia, policitemia,
deméncia e carcinoma basal celular, foram
realizados tratamentos com larvas estéreis, na
qual, obteve-se numa média aproximada de
quatro semanas para o desbridamento completo

de 88,45% das feridas tratadas. Sherman? em
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2003, fez um estudo comparativo tratando 18
pacientes com diabetes, que apresentavam

Ulceras no pé e na perna. O tratamento com as

larvas mostrou-se mais efetivo, em comparacao ao
tratamento convencional. Em sua revisao
sistematica', o mesmo autor relata o caso de um
senhor de 72 anos que sofria com uma Ulcera
cronica no pé ha dois anos. Apos a aplicacao de

larvas terapicas, o mesmo teve sua ferida

completamente desbridada em uma semana
(Figura 2 e 3).

Figura 2 - Pé de senhor com 72 anos de idade com
ferida cronica ha dois anos.

Figura 3: Com apenas uma semana de tratamento com
as larvas terapicas, a ferida estava completamente
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desbridada e apresentando tecido saudavel e
vascularizado crescendo dentro da base da ferida.

1,2 Fotos por RA Sherman, reimpresso com permissao
de BioTherapeutics, Education & Research Foundation.

Na Turquia %, as larvas foram utilizadas
nao so6 para Ulceras de pressao, mas também para
osteomielite cronica e ferimento causado por tiro
As

infeccoes bacterianas por Staphylococcus aureus,

de escopeta. lesdes apresentavam ainda

Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa,
Serratia marcescens e Escherichia coli. Do total de
11 72%

desbridamento completo com uma média de 7,8

pacientes tratados, obtiveram o
dias; um paciente teve desbridamento parcial em
oito dias e dois pacientes tiveram desbridamento

completo em sete dias, porém, um caso sofreu
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Figueroa’,

pacientes com

cinco

no Chile,

Ulceras

tratou quatro

que estavam

infectadas, com secrecao e forte odor. Em apenas
24 horas de tratamento com a terapia larval, o
odor desapareceu em todas as Ulceras, este fato
foi relatado com muita satisfacao pelos pacientes.
3,5

semanas e todos os pacientes tiveram suas feridas

O tratamento durou aproximadamente

limpas e apresentaram crescimento de tecido de

granulacao. Alguns pacientes relataram sentir

coceira durante o tratamento e um afirmou sentir

cocegas, isto provavelmente se deve

Quadro 1).

ao

movimento das larvas na ferida (

amputacao do dedo halux.

Mumcuoglu Relato Relato Sherman, Tanyuksel et. Figueroa L Aaron G et. al ',
et. al.”’,1999  decaso1 de caso?2 RA™', 2003 al.**,2005 - et.al.”,200 2009-
- Israel EUA Turquia 6- Malasia
% *Estudo Chile
5o comparativo * Estudo
50 entre Terapia comparativo
<2 convencional entre Terapia
< (TC) e Terapia Convencional
larval (TL) (TC) e Terapia
Larval (TL)
25pacientes Homem Mulher 18 pacientes 11 pacientes 4 59 pacientes TL:
(12 homens e TC: 6 (7 homens e 4 pacientes 18 homens e 11
9 13 mulheres) TL:6 mulheres) com mulheres,
© TC e depois TL: contra
o 6 indicacao TC: 20 homens e
O
= para 10 mulheres
o .
S anestesia
e local e
geral
35-88 anos 75 anos 78 anos TC: 68 anos De21a72anos 61a78anos TL: 30a 75 anos
g Média: 64,9 (média) (média de TC:32 a 82 anos
] anos TL: 63 anos 46,6)
o P
= (média)
Estase Gangrena  Ulcera de Diabete Diabete Todas as Ulceras
venosa, infectada pressao Mellitus Mellitus, ferida feridas decorrentes do
° paraplegia, por por projétil, estavam diabetes
w© hemiplegia, Streptococ osteomielite com
o m doenca de cus aureus cronica, Ulcera infeccao, Infeccoes
= E Birger, por estase secrecao e associadas:
o 8 Linfoestase, venosa, doenca odor fétido. Bacillus sp,
s § talassemia, de Birger. Streptococcus
& policitemia, Infeccoes grupo B,
8 deméncia e associadas: Escherichia
carcinoma Staphylococcus coli,klebsiella
basal celular. aureus, sp,Pseudomonas
Proteus aeruginosa,Bacter
mirabilis, dides
Pseudomonas Fragillis,
aeruginosa, Staphylococcus
Serratia aureus
marcescens,
Escherichia
coli.
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Pé e coxa (maioria); Perna esquerda Regiao 20 Ulceras 3 dedos 3 Ulceras Ulceras de
7 Ulceras de pressao sacral no Pé e (halux) do sacras pé
em regiao sacra e 1 perna pé 1 trocan-
paciente com esquerdo, térica
carcinoma basal no 1pé
© dedo polegar da 2 pés diabético
o mao esquerda. direitos
w3 2 pés
U«\ -U
S T esquerdos
¢ 3 dorsos
S no pé
S esquerdo
1
calcanhar
do pé
esquerdo
10 cm TC: 6,3 5x3 cm Entre 6 e Nao
Nao relatado Nao relatado cm 2x3 cm 10 cm? relatado
(média) 2x3 cm
TL: 13,3 3x6 cm
° cm 7x9 cm
5 (média)
g 4x3 cm
« 2x3 cm
a
7x12 cm
3x3 cm
6x5 cm
4x5 cm
de 50 a 1000 larvas  Aproximadamente 9 Foram 4 Foram
colocadas 1000 larvas com aplicacoes aplicadas  aplicacoes inseridas 10
2 a 5 vezes por 48h de vida, 5 com 5a8 2 larvas por
semana e deixadas vezes por semana 600 a 700 larvas por aplicacées cm? de
por 24 a 48 horas. e trocadas a cada larvas com cm? da 1 superficie
24h 48h de lesdo e aplicacao na lesao e
vida removidas 3 trocado os
w deixadas apos 48h  aplicacoes curativos
° B por 2 dias 9 apos 48h
& na ferida. aplicacées
= 8 3
g E aplic?gées
[} 19
g aplicacao
aplicacoes
2
aplicacoes
6
aplicacoes
6
aplicacoes
Desbridamento DCe TL: em 4 DCem 6 0] TL: média
completo(DC): 38 DC com 2 semanas fechament semanas dias Tratament de 12,5 dias
feridas (88,45), de tratamento oda desbridou DCem7 o durou TC: média
4 Desbridamento Ulcera e cobriu dias entre2e de 19,8 dias
= significativo: 3 apos 3 com DCem 8 22 dias, A terapia
§ Desbridamento semanas tecido de dias em todas larval atuou
o inalterado: 1 ferida granula- DC com as feridas  na cura das
(2 (2,3%). cao 56% amputa- o odor lesdes em
R da cao
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(poros de 100 a 400 microns de tamanho), em
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medida maior que a ferida e menor que o}
Desbridamento DCe da ferida. | de 1 halux 0] menor
inalterado: 1 ferida fechament TC: no em 7 dias | Tratamen- | tempo,com
(2,3%). oda mesmo DCem?7 to durou parado a
Ulcera periodo dias entre2 e terapia
apos 3 desbridou DCem?7 22 dias, convencio-
semanas e cobriu dias em todas nal.
15% das DC (7d) as feridas
feridas com amp. o odor
p< As feridas | de halux. | desapare-
2 tratadas DCem7 ceu em
g primeiro dias 24h, todas
b comTCe DCem?7 as feridas
(4 depois TL dias ficaram
apos uma | D parcial 8 | limpas e
semana dias com
foram tecido de
completa DC em 14 granula-
mente dias cao.
desbrida-
das.

Quadro 1 - Matriz de artigos cientificos sobre o uso da terapia larval em pacientes humanos, de 1999 a 2009.

Algumas limitacdes sao encontradas na
utilizacdo da terapia larval. Aaron' utilizou como
precedentes para exclusao de pacientes ao

tratamento aqueles que tinham  fascite
necrosante, abcessos, feridas com 0ssos expostos,
com tenddes expostos, com hemorragia, feridas

isquémicas e pacientes que tinham entomofobia.

Método de Realizacdo do Curativo

Sobre a ferida é tracado, em uma folha
transparente ou um pedaco de plastico estéril, o
formato da borda da ferida. Com este molde, o
profissional corta um curativo de hidrocoléide
correspondente ao tamanho do orificio da lesao;
em seguida, aplica o hidrocoloide sobre a pele
limpa e seca. Este curativo de hidrocoldide
protegera a pele do paciente e ira permitir que
outros componentes sejam aderidos a ele,
formando uma base. Em seguida, sao inseridos no
tecido necrosado o numero de larvas estéreis
suficientes para desbridar a ferida (cinco larvas de
1mm por cm? de tecido), apds, as larvas sao

cobertas por um pedaco de tecido de nylon estéril

hidrocoloide, este tecido é fixado ao hidrocoloide
por uma fita adesiva. O nylon permite que as
larvas respirem e que o exsudato seja absorvido,
sempre que necessario por gazes”. O curativo
deve ser trocado dependendo da idade da larva
que foi aplicada. Quanto mais nova, 24 horas de
vida, mais tempo permanecera o curativo na
lesdo, visto que geralmente a larva leva em média
cinco dias para alcancar o estagio de pupa.

Apos cada ciclo do tratamento da terapia
larval, as larvas sao retiradas da ferida lavando-se
a lesao com jato de soro fisioldgico estéril e, se
necessario, o restante das larvas pode ser
removido facilmente com uma pinca. Uma das
principais vantagens do desbridamento por larvas
terapicas ¢é que as larvas, por serem
necrobiontéfogas, alimentam-se do tecido morto e
rejeitam o tecido vivo, fazendo, deste modo, uma
espécie de “microcirurgia”, ou seja, um
desbridamento mais preciso e minucioso do que a
cirurgia convencional para retirada de tecido

desvitalizado™.
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Custo X Beneficio

O desbridamento por larvas terapicas, a
partir da analise dos trabalhos estudados, mostrou
ser uma alternativa eficaz para o tratamento de
milhares de pacientes que sofrem nos hospitais
com Ulceras de pressao, pés diabéticos, entre
tantas outras patologias que nao conseguem éxito
com o tratamento convencional.

A terapéutica de feridas cronicas por
diabetes € comumente um tratamento longo e

dispendioso. As Ulceras consideradas intrataveis

respondem por 25-50% das internacdes nos
hospitais dos EUA, e a maioria das 60.000 a 70.000
amputacoes anuais sao em decorréncia das
complicacées do diabetes. ' Um estudo divulgado
em 2007 pela revista TIMES revelou que o
tratamento feito com terapia larval custa em
média € 300 (euros) por paciente, ao passo que as
outras formas de tratamento custam em média €

2, 200 (euros) por paciente®.
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desvantagens deste método forem claramente
expostas. Muitos autores relatam que a maioria
dos pacientes nao se queixa de qualquer
desconforto durante o tratamento.

A terapia larval precisa ser mais difundida
em nosso pais com a intencao de se divulgar esta
técnica simples e eficaz que tem salvado da
amputacao e, em alguns casos, do 6bito, milhares

de pacientes em diversos paises do mundo.
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