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RESUMEN:

Objetivo: Profundizar en la influencia del biofilm en las
lesiones cronicas, conocer los métodos disponibles para
su diagnéstico y analizar las opciones de tratamiento
existentes.

Metodologia: Se ha realizado una revision bibliografica
de articulos originales, guias de actuacion, protocolos y
recomendaciones en inglés, francés y espafol em-
pleando fuentes de informacion secundarias. Se acot6
la fecha de publicacion a los ultimos 10 afios para obte-
ner informacion actualizada, incluyéndose algunas refe-
rencias mas antiguas dada su relevancia.

Resultados: El biofilm o biopelicula es una forma de
crecimiento de los microorganismos (generalmente
bacterias) determinada por agruparse éstos en forma de
colonias y excretar una matriz de exopolisacaridos que
confiere a la biopelicula una resistencia aumentada
contra los tratamientos antimicrobianos y frente a las
defensas del hospedador. La presencia del biofilm en las
heridas provoca un incremento del tiempo de curacién,
contribuyendo a su cronicidad.

Conclusiones: El manejo de las heridas crénicas con
biofilm es un desafio para los profesionales de la salud,
ya que si los cuidados no son los adecuados se puede
ralentizar aun mas el periodo de cicatrizacion de la
herida generéndose en el lecho lesional un estado infla-
matorio crénico. Pese a que se han incrementado los
estudios acerca del manejo del biofilm, contina exis-
tiendo exiguo consenso sobre herramientas para su
diagnostico y estrategias que contribuyan a su elimina-
cion.

Palabras clave: Biopeliculas, Diagndstico, Tratamiento,
Heridas y Lesiones.

ABSTRACT:

Objective: To go in depth in the biofilm influence above
chronic wounds, to know diagnostic methods and to
analyses different treatment options.

Methodology: A bibliographic review has been devel-
oped based on original articles, handbooks, protocols
and recommendations in English, Spanish and French,
using secondary information sources. The date of publi-
cation was restricted to the last 10 years in order to ob-
tain updated information, including some older refer-
ences due to their relevance.

Results: Biofilm is a growth form of microorganisms
(bacterias usually) in which these come together forming
colonies. Furthermore, microorganisms excrete an exo-
polysaccharide matrix that bestow biofilm an increased
resistance against antimicrobials and against host
defences. Biofilm in wounds causes a rise in healing
time, contributing on injuries chronicity.

Conclusions: The management of chronic wounds
colonized by biofilm constitutes a challenge for health
professionals, because if the care is not adequate it can
further slowdown the healing period and generate a
chronic inflammatory state in the wound bed. Despite
biofilm studies has increased, there is paltry consensus
about diagnosis and management strategies.

Keywords: Biofims, Diagnosis, Therapy. Wounds,
Injuries.
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INTRODUCCION:

Las heridas cronicas se erigen como uno de los
principales problemas asistenciales, por el elevado
gasto economico y de recursos que suponen asi como
por la disminucién de la calidad de vida que generan en
pacientes y cuidadores y la importante morbimortalidad
que llevan asociada(®).

Se consideran heridas cronicas aquellas lesiones que no
alcanza una curacion completa en 6 semanas o bien no
responden adecuadamente a un cambio en el
tratamiento@. Las heridas crénicas estan siempre
contaminadas o colonizadas por gérmenes, por lo que
un correcto manejo de la carga bacteriana influird de
manera directa en el proceso de cicatrizacion().

Bajo el concepto de herida crénica se engloban varios
tipos de lesiones; asi se consideran heridas cronicas las
ulceras por presion, Ulceras de la extremidad inferior, las
Ulceras venosas y arteriales, las lesiones de pie
diabético y las Ulceras neoplasicas(?).

Se define como biofilm o biopelicula aquella estructura
compleja formada por microorganismos vivos que se
adhieren al lecho de la lesion. Estos microorganismos
forman una asociacién protegida por una matriz que
escuda a la comunidad bacteriana frente a las defensas
del hospedador y de la mayoria de los agentes
antimicrobianos().

La evidencia indica que entre el 60% y el 100% de las
heridas cronicas muestran presencia de biofims al
menos en alguna zona del lecho lesional, frente al 6%
de las heridas consideradas como agudas®. La
presencia de biofilm es, en si misma, un factor
predisponente a la cronificacion de la lesion, ya que
ralentiza la evolucion y cicatrizacion de las heridas.

El cuidado de las heridas que presentan biofilms es un
reto para los profesionales de la salud funda-
mentalmente por el papel que el biofilm ejerce en la
resistencia a la antibioterapia, ya que es capaz de
conferir a las colonias de bacterias una resistencia a los
tratamientos convencionales que supera en hasta 500
veces la habitual®).

Asi, el objetivo principal de esta revision bibliografica fue
profundizar en la importancia del biofim en Ila
cicatrizacion de las lesiones cronicas. Los objetivos
secundarios fueron conocer los métodos disponibles
para su diagndstico y analizar las opciones de
tratamiento existentes.

METODOLOGIA:

Para la realizacion de esta revision bibliogréfica se han
consultado diversos protocolos, estudios observa-
cionales y de casos y controles, ademas de mono-
grafias, protocolos y guias de actuacion o articulos de
revistas cientificas obtenidos a través de bases de datos
relacionadas con el area de la salud.

Asi, se ha recurrido a las siguientes: Dialnet, Cuiden,
PubMed, Cuiden Plus, Scopus, National Center for
Biotechnology Information y el motor de busqueda
Google académico. Del mismo modo, se ha consultado
|la biblioteca virtual biomédica (SCIELO).

La busqueda bibliografica se ha llevado a cabo
combinando los Descriptores de Ciencias de la Salud
(DeCS) y los Medical Subject Headings (MeSH) a través
de los operadores booleanos AND, OR y NOT. Las
palabras utilizadas para la busqueda fueron:
‘biopeliculas” “heridas y lesiones” “diagnostico” y
“terapia”.

Los criterios de inclusion aplicados han sido los
siguientes: documentos con acceso a texto completo, en
espafiol, inglés y francés, con una antigliedad maxima
de 10 afos. Este Ultimo requisito ha sido eliminado en
aquellos documentos que contenian informacion
relevante para la realizacion de este trabajo, siempre
que dicha informacién no se hubiese quedado obsoleta
por los avances cientifico-técnicos. Asi, se han
empleado 6 referencias con una antigliedad superior a
la anteriormente indicada.

Tras la lectura de los resumenes o los textos completos
que se adaptaban a los criterios de inclusién fueron
descartados aquellos documentos que se encontraban
duplicados.

Se obtuvieron, finalmente, un total de 132 referencias,
de las que se han empleado 28 para la redaccion de este
documento.

RESULTADOS:

Se denomina biopelicula o biofilm a un conglomerado de
microorganismos (frecuentemente bacterias) que se
adhieren al lecho de la lesion. Estos microorganismos
estan embebidos en wuna estructura polimérica
compuesta fundamentalmente por ADN extracelular,
polisacaridos y proteinas que les confiere resistencia
ante el huésped y ante los tratamientos externos 256).
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El proceso de formacidn del biofilm puede describirse de
la siguiente manera: la formacion de las biopeliculas
comienza cuando una bacteria en estadio planctonico
(bacterias individuales, de libre flotacion(®)) se anexa de
manera reversible a una superficie susceptible®7:8), Una
vez se ha producido la union a la superficie, las bacterias
comienzan a multiplicarse emitiendo sefiales quimicas
(autoinductoras) que favorecen la comunicacion inter-
celular® dando lugar a la formacién microcolonias. De
manera sincronica, la union a la superficie colonizada se
transforma en un proceso irreversible@8), y las bacterias
comienzan a generar una barrera polimérica extracelular
que rodea a la propia colonia incrementando su
resistencia a la inmunidad del huésped y al tratamiento
antimicrobiano. La fase final de la germinacién de un
biofilm esta determinada por la dispersion celular. Una
vez la biopelicula adquiere un tamafio que le impide
continuar creciendo y alimentandose, algunas células o
grupos de ellas comienzan a desprenderse vy
desplazarse, adquiriendo de nuevo la forma planctonica

y dando lugar a un nuevo ciclo de formacion de biofilms
(8.9),

La presencia de biofilms ha demostrado ser beneficiosa
en multiples aspectos de la vida humana®: se ha
demostrado presencia de biopeliculas sobre la
superficie dentaria que ejercen un papel protector frente
a la colonizacion por otros microorganismos patdégenos,
el biofim presente en la vagina evita también la
colonizacion por agentes exdgenos('9 e incluso desem-
pefian un importante papel en algunos procesos de
depuracion del agua (1),

Sin embargo, la existencia de las biopeliculas se esta
erigiendo como un reto para los profesionales de la
salud, ya que provoca la ralentizacién del proceso de
curacion de las heridas, ocasionando frecuentemente la
cronificacion de las mismas.

Esto ha provocado un aumento del interés en los
procesos de formacion del biofilm y la realizacion de
numerosos estudios acerca de su abordaje. A pesar de
este interés creciente, aun existe una exigua evidencia
sobre los métodos adecuados para el diagndstico,
tratamiento y eliminacion del biofilm.

Empiricamente, hay una serie de datos que nos
permiten suponer la presencia de biopeliculas en una
lesion: retraso en la cicatrizacién, fracaso de la
antibioterapia, tejido de granulacién débil, infeccidn
superior a 30 dias o presencia de material gelatinoso en
la superficie de la herida que, a pesar de ser eliminado

con la limpieza de la misma, vuelve a formarse con
rapidez(2) .

No existe una prueba diagnéstica de referencia que
permita identificar la presencia de biofilm en las heridas,
y tampoco se dispone de biomarcadores cuantificables
), sin embargo, la evidencia sefiala que la obtencién de
muestras para el ulterior estudio microbiologico pueden
contribuir a un adecuado diagndstico del biofilm('3). Las
técnicas de recogida de muestras incluyen la biopsia de
la lesion o bien la recogida mediante hisopo o torunda,
mas no existe consenso acerca de cuél de los dos
procedimientos es mas adecuado('3).

Percival et al(") proponen en 2005 un algoritmo para la
deteccion y tratamiento del biofilm sin la necesidad de
toma de biopsias, tal y como se muestra en la Figura 1.
Dicho algoritmo se apoya en una serie de preguntas y el
modo de proceder se basa en la respuesta a las mismas.
Asi, si la respuesta es “Si” se pasaria a la siguiente
pregunta, y si la respuesta es “No” habrian de seguirse
los cuidados estandar

@ [ ¢Cicatriza la herida como se esperaba? ° :> / N

5¢ han llevado a cabo todos los
procedimientos terapelticos y clinicos |:>

apropiados?

Co

Continuar con los
protocolos de

a,Em‘s(en evidencias de tejido necrético |::> cuidado estindar

o desvitalizado?

iHay signos de infeccién o inflamacin o :r;
@ en lalesién?
o éResponde |a herida a tratamiento ::>
antibiético tépico o sistémico?

g Iniciar tratamiento como 3i existiese

biofilm:
- Desbridamiento periddico
-Terapia antimicrobiana
¢Hay evidencia de tejido de
granulacion?

Figura 1. Algortimo de deteccion del biofilm. Traducido y adaptado de: Percival SL, Vuotto C, Donelli G, Lipsky
BA. Biofilms and Wounds: An identification algorithm and potential treatment options

En cuanto a las técnicas de laboratorio, parece
innegable que es menos recomendable la realizacion de
cultivos convencionales que el empleo de técnicas

moleculares (que, ademés, son combinables entre si)
(13,14).

Estas técnicas pueden efectuarse sobre gran parte de
las muestras, y posibilitan la identificacion de agentes
microbianos en muestras que han dado resultado
negativo en los cultivos, ya sea por el uso de antibio-
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terapia anterior o bien por la presencia de micro-
organismos no detectables mediante dichos métodos
(algunos estudios indican que sélo el 5% de las especies
bacterianas son aislables a través de los cultivos) (15,

Actualmente, las técnicas mas empleadas incluyen la
pirosecuenciacion, las PCR cuantitativas o de genes
ARN(13,15).

Una vez corroborado el diagnéstico de infeccién por
biofilm es necesario instaurar una pauta para su
tratamiento.

La base primordial del abordaje de las heridas con
biopeliculas sera la limpieza, desbridamiento vy
proteccion de las mismas, con el propdsito de reducir la
carga microbiana y de impedir la génesis de nuevos
biofilms.

La evidencia sugiere que para un correcto manejo de las
heridas colonizadas con biofim han de tenerse en
cuenta las diferentes etapas de desarrollo del mismo, de
manera que el objetivo fundamental sera la alteracion
fisica del biofilm mediante el desbridamiento y/o limpieza
combinado con el empleo de agentes antimicrobianos
como el polihexametileno de biguanida (PHMB) o la
plata.®

Se estd, asimismo, investigando en el empleo de
diferentes farmacos que obstaculizan las fases de
desarrollo de las biopeliculas y son coadyuvantes a los
agentes antimicrobianos “ entre los que se incluirian el
xilitol, la lactoferrina, el acido etilendiaminatetraacético
(EDTA), galio, Dispersin B, los agentes bacteriéfagos, la

miel o los agentes inhibidores de la deteccidn de quorum
(4,7,16)

El desbridamiento de una herida es la eliminacién del
tejido no viable de la misma y ha de realizarse siempre
teniendo en cuenta la tolerancia del individuo y las
caracteristicas de la lesion.

La evidencia cientifica actualmente indica que la
combinacion de polihexanida con la betaina es eficaz
para el desbridamiento autolitico, habiendo demostrado
estos componentes mejores resultados en cuanto a
evoluciones de las heridas y reduccion en los signos
inflamatorios de las mismas (-

Una vez realizada la limpieza y desbridamiento de la
lesion, la bibliografia coincide en el uso de agentes
antimicrobianos con el fin de impedir la nueva formacién

de biofilms mediante productos como la miel, el acido
acético, el yodo, la plata, el PHMB, el peroxido de
hidrogeno o el empleo de aceites esenciales*6:9.16),

El empleo de la miel como agente biocida topico esta
ampliamente documentado en la literatura cientifica. Asi,
a pesar de que se desconoce cual es concretamente su
mecanismo de accion dada la complejidad de su
composicion(1®), sus propiedades antibacterianas se
atribuyen a su hipertonia (deshidrata los micro-
organismos ocasionando su destruccion y ayudando a
conservar un apropiado grado de humedad en el lecho
de la lesion), a la constante excrecion de peroxido de
hidrégeno (toxico para los microorganismos) y a su pH
acido que impide el crecimiento bacteriano(17.18),

La miel actua frente a cualquier cepa bacteriana y no
genera resistencias, ademas, contribuye a la reduccion
de la inflamacién y disminuye el olor®) .

La actividad del &cido acético (vinagre) frente a los
microorganismos se debe a que éstos absorben
sustratos fundamentales(19).

A pesar de que la literatura parece incidir en la no
aplicacion del acido acético por el riesgo de provocar
quemaduras quimicas (20, existen estudios que sefialan
que en concentraciones en torno al 1% no es toxico para
el tejido y es efectivo frente a biofilms formados por
Pseudomona aeruginosa y Staphylococcus aureus @),

El empleo de los compuestos yodados povidona yodada
y yodo cadexdémero ha demostrado actividad anti-
bacteriana contra las biopeliculas de Pseudomonas y
Staphylococcus aureus, sin embargo, existe cierta
controversia respecto al uso de la povidona yodada en
heridas abiertas, puesto que algunos datos parecen
apoyar su toxicidad frente a fibroblastos y querati-
nocitos(?2),

La plata en su forma iénica ha demostrado ser efectiva
para la prevencién de la formacion de las biopeliculas,
asi como para la destruccion de las mismas una vez
estan formadas, ya que contribuye a la desestabilizacion
de la matriz que las rodea().

La eficacia en el tratamiento de las biopeliculas
mantiene una relacion directa con la humedad en la
lesion, la concentracion de plata en el aposito
empleado®) , el numero de aplicaciones y el tiempo de
exposicion al apdsito elegido.
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No se recomienda el empleo de apésitos de plata de
manera preventiva ni durante un uso prolongado en el
tiempo, ya que pueden provocar toxicidad® .

El Polyhexametileno de biguanida (PHMB) es un
antiséptico de la familia de las biguanidas eficaz frente a
un amplio grupo de microorganismos que interfiere en la
formacién de biopeliculas mediante la inactivacion de la
sintesis de acidos nucleicos. Este compuesto carece de
toxicidad y no genera resistencia®).

Existen, ademas, otras alternativas para el manejo de
las heridas crénicas que presentan biofilm, entre ellas:

e Terapia con oxigeno hiperbarico: algunos estudios
parecen sefialar que el tratamiento de heridas con
camara hiperbarica induce la formacién de nuevos
vasos sanguineos, asi como el incremento de los
fibroblastos, ademas de producir mejoras en la
inmunidad del individuo@¥), las evidencias sugieren
ademas que el oxigeno hiperbarico puede eliminar
el biofilm(@5), De esta manera, esta indicado su uso
como coadyuvante a los tratamientos habituales, ya
que reduce el periodo de curacion, asi como la
aparicién de complicaciones(2s),

o Terapia fotodindmica: el procedimiento se basa en
la administracion de un producto fotosensible que
sera captado por las células diana. Una vez
transcurrido el denominado periodo de incubacion,
se irradia la zona con una longitud de onda
absorbible por el agente fotosensible@.27), Al
conseguirse la fotoactivacion del producto, se
desencadenan una serie de reacciones que
provocan el dafio oxidativo de la pared celular de los
micro-organismos, asi como la destruccion de las
membranas lipidicas y acidos nucleicos@”). La
bibliografia coincide en que los biofilms jovenes son
mas faciles de tratar mediante esta terapia que los
biofilms maduros(8),

e Presion negativa: consiste en la curacion de las
lesiones empleando un apdsito de poliuretano. Este
método permite la reduccion del exudado de la
herida de forma que se reduce el riesgo de
colonizacion y desarrollo de biopeliculas. Estimula
ademas el flujo sanguineo y disminuye la in-
flamacién, incrementando a largo plazo el periodo
entre desbridamientos. La evidencia indica que esta
técnica puede postularse como un procedimiento
eficaz en la minimizacién de las infecciones en
heridas cronicas(?*) asi como en la prevencion del
desarrollo de biopeliculas en el lecho lesional(@).,

Se han realizado anélisis sobre otras alternativas de
tratamiento del biofilm mediante la utilizacion de aceites
esenciales, ultrasonidos, los grupos cuaternarios de
amonio o el cadexémero yodado, sin embargo, los
estudios aun son escasos y no permiten la extraccion de
resultados concluyentes.

DISCUSION:

El manejo y cuidado de las lesiones consideradas
cronicas implica un importante desafio para los
profesionales de la salud en general y para el colectivo
enfermero en particular.

Los diferentes motivos que pueden conducir a la
cronificacion de la lesion, asi como el elevado numero
de productos destinados a su tratamiento y la falta de
consenso respecto a las pautas de actuacion, dan lugar
a una gran variabilidad en los cuidados enfermeros en el
manejo de este tipo de heridas.

A pesar de que la evidencia indica que los biofilms
ostentan un rol fundamental en la cronificacion de las
heridas, queda patente que es necesario avanzar y
continuar investigando.

El diagndstico de las biopeliculas es complejo, y ha de
abarcar tanto los signos clinicos como los datos
microbiologicos desde una perspectiva multidisciplinar e
integral, sin olvidarnos de las repercusiones que la
lesion genera en el paciente y en su calidad de vida.

Una vez establecido el diagndstico es necesario
establecer unas pautas de actuacién para proceder al
tratamiento y eliminacién del biofilm, para ello habra de
realizarse una valoracion integral del paciente, teniendo
en cuenta su entorno, apoyo familiar, estado psicosocial
y la existencia de otros problemas o enfermedades que
puedan influir en nuestro modo de intervenir.

Es necesario aceptar que existe una gran diversidad de
apdsitos, geles y preparados para el tratamiento del
biofilm, pero ha de ser el profesional quién,
manteniéndose al dia de los avances cientificos
establezca un tratamiento que ha de ser multifactorial e
individualizado.

Dicho tratamiento estard apoyado en tres pilares:
prevencion frente a la formacion de biofilm, eliminacion
de las biopeliculas ya formadas (mediante la limpieza y
desbridamiento de la herida) y la prevencion frente a la
formacion de nuevo biofilm.
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Es importante continuar avanzando e investigando en el
terreno de las heridas cronicas con biofilm, puesto que a
pesar de que es una materia que cada vez esta
cobrando mas importancia queda patente que se trata
de un campo muy amplio en el que existe un exiguo
CoNsenso.
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