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Biofilmes: um inimigo (in)visivel

Jacyr Pasternak

Quando invadem um novo ecotipo - isto inclui, a espé-
cie humana - as bactérias podem assumir duas formas: a
plancténica, quando circulam isoladamente, e a forma em
biofilme. Nesta, elas inicialmente aderem a um substrato
- proteses, paredes de vasos, cateteres — e posteriormen-
te produzem uma matriz, denominada glicocalice, onde
formam microcoldnias.

Bactérias tém sistemas de comunicagio entre si, um dos
quaischama-sequorumsensing,acapacidadedeinferirsea
populagdo bacteriana é maior ou menor no local onde ela
esta, e provavelmente as primeiras bactérias que se fixam
a uma superficie emitem sinais quimicos que juntam a elas
outras bactérias da mesma espécie, ou nas microcoldnias
ja existentes ou em novas microcolénias (1).

Existem evidéncias de que espécies diferentes possam se
juntar nos microfilmes e levar a maior resisténcia a antimi-
crobianos, com uma espécie capaz de degradar ou inati-
var o antibiético eficiente contra a outra (2). Estas micro-
coldnias tém ecologia diferente das formas plancténicas:
elas proliferam mais devagar, prejudicando, portanto, sua
resposta a muitos antibioticos que agem essencialmente
quando as células se dividem; elas estao mais protegidas
tanto dos antibidticos, que tém dificuldade de acesso aos
nichos onde elas estdo, quanto da resposta do hospe-
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deiro, pois as células de defesa do hospedeiro, como os
neutrofilos, tém maior dificuldade de entrar nesta matriz
para fagocita-las (3).

A presenca de biofilme pode ser documentada por
varias maneiras, que nao sio rotina nos laboratoérios cli-
nicos. Microscopia classica usando o método de Gram,
algo muito simples, pode demonstra-lo em superficies
ou tecidos, neste caso usando a modificagdo do método
de Gram para tecidos. Técnicas muito mais sofisticadas
sdo claramente mais eficientes: microscopia eletronica
de varredura e, mais recentemente, microscopia confocal
de varredura com iluminagdo a laser (4). Técnicas mais
recentes se aproveitam de métodos moleculares para
demonstragdo de acido nucléico bacteriano em raspados
de superficies, seja de 6rgdos, seja de proteses ou cate-
teres; a cultura das bactérias que estao englobadas nos
biofilmes é mais dificil e nem sempre é obtida

dos biofilmes?

E enorme: tanto que numa revisio recente do MedLine
foram encontradas 8267 citagdes de trabalhos que anali-
sam a existéncia e importancia dos biofilmes, em especial
sua implicagao em resisténcia a tratamento e importancia
em clinica. Assim existem estudos mostrando correla-
¢ao entre biofilmes e resisténcia a multiplas drogas em
Acinetobacter baumanii (5); patogénese de doenca e for-
magao de biofilme no cervix de mulheres com cervicite
por gonorréia (6) onde biofilmes podem se manter em



mulheres assintomaticas, mas perfeitamente capazes de
contagiar seus parceiros; a importancia de existirem biofil-
mes no efeito de antibiéticos em doenga Peri-odontal (7);
a presenca de biofilmes em artrites sépticas (8), isto so para
citar alguns dos muitos feitos.

Biofilmes sdo uma das explicagdes das dificuldades de
tratar endocardites, ja que se formam biofilmes nas super-
ficies de valvulas naturais ou prostéticas; biofilmes se esta-
belecem em feridas (9); biofilmes por Pseudémonas aeru-
ginosaeBurkholderiacenocepaciaempessoasportadoras
de fibrose cistica; biofilmes em cateteres urinarios mantém
uma populagdo bacteriana permanente que nao é erradica-
vel e, nas infecges sistémicas associadas a cateteres endo-
venosas, 0 mesmo fendmeno se estabelece. Essencialmente,
uma vez implantada uma populacdo bacteriana em cateter
é extremamente dificil elimina-la.

Técnicas como fazer catheter lock, um selo com alta
concentragao de antibidticos, seja como tratamento seja
como profilaxia da infeccdo intravascular ligada a cateteres,
€ uma das técnicas que usamos para ou tratar ou evitar
esta infeccdo e o sucesso ndo é definitivamente uma coisa
constante, se bem que exista eficiéncia tanto para evitar
como para trata-la.

Ja que biofilmes existem, seria possivel evitar sua forma-
¢do, diminui-la ou termos medicamentos adequados que
combatam as bactérias dentro deles? Evitar parece clara-
mente impossivel. Experimentos com varios tipos de subs-
tratos plasticos mostram que alguns tém maior ou menor
interagdo com proteinas, que sdo as que se depositam
sobre os substratos antes da implantagdo das bactérias.
Infelizmente, do ponto de vista quimico, todas proteinas
tém uma regido hidrofila e uma regido hidréfoba; portanto
substratos que tém uma ou outra natureza deste tipo terdo
inevitavelmente adesiao de uma ou outra regido, de acordo
com sua natureza. Em outros teremos, ndo existe nenhum
substrato no qual nada grude...

Diminuir a formagao de biofilmes parece possivel mas,
é dificil: em equipamentos de respiradores ficou claro
que tanto clorhexidina como peréxido de hidrogénio ou
hipoclorito tem menos efeito sobre a flora residente em
biofilme que em bactérias plancténicas (10).

Conhecimentos melhores sobre os mecanismos molecu-
lares que levam a producdo de biofilmes sdo necessarios
e a regulagdo genética e expressao de fatores genémicos
poderiam levar a métodos para impedir ou diminuir sua
formagao, mas este € um assunto que ainda esta na fase de
pesquisa basica; ha alguns trabalhos instigantes, como de
pesquisadores da Universidade Federal do Rio de Janeiro
sobre Staphylococcus aureus e sua capacidade de formar
biofilmes (11) e outros como sobre Acinetobacter (12).

Cateteres revestidos de antimicrobianos tém alguma
acdo, mas ndo previnem a formagao de biofilmes e o uso
de correntes elétricas de baixa intensidade tem acéo, pelo
menos em modelos experimentais, para diminuir a popu-
lacdo bacteriana dentro dos biofilmes (13); num outro
estudo bactérias em biofilme, cuja resisténcia a antibidticos
pode ser de 500 a 5000 vezes maior que bactérias planc-
tonicas, pode ter sua sensibilidade a antibioticos muito
aumentada quando submetidas a correntes elétricas de
baixa intensidade (14).

A existéncia de biofilmes complica muito o uso clinico de
antimicrobianos. Essencialmente estudos farmacocinéticos
e farmacodinamicos em infeccéo sdo feitos utilizando para-
metros, como a concentragio inibitoria minima (MIC), de
bactérias cultivadas a partir de amostras clinicas; estas sao
bactérias que se comportam como bactérias plancténicas.
Nao conhecemos dois dados cruciais para podermos esta-
belecer o melhor regime de antibacterianos quando temos
as bactérias em biofilme: o MIC destas sempre mais alto
que as planctoénicas, mas quanto mais alto? E a concentra-
¢do obtida dentro do biofilme, que varia em cada regido,
isto para nao falar da complicagdo maior que é a possivel
presenca, em biofilmes, de mais de uma espécie bacteriana
com uma protegendo a outra ou outras produzindo, por
exemplo, beta lactamases ou outros interferentes na acido
antibidtica.

Uma solugao muito efetiva para o problema dos biofilmes
em materiais prostéticos é ou nao usa-los — ou pelo menos
restringir ao minimo seu uso. Um cateter intravascular
usado com o devido cuidado e retirado assim que possivel,
tem menor risco de colonizagdo e formagdo de biofilme
que um cateter deixado por conveniéncia ou até porque
“podermos vir a precisar dele no futuro” e que fica, mesmo
sem ser utilizado. Os riscos da formagdo de biofilme vio
aumentando..O mesmo vale para cateteres urinarios que
com frequéncia ficam em pacientes conscientes que pode-
riam perfeitamente urinar sem o auxilio deles, s porque é
mais comodo té-los ou porque o doutor quer saber o débi-
to urinario; em pacientes hemodinamicamente estaveis
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para que? Se o doutor quer o balango do paciente, mais
preciso e efetivo, é a variagdo de peso do paciente, que o
débito urinario. Isto sem falar nas muitas oportunidades
de errar e transformar um sistema urinario fechado em
aberto e, uma vez feita a transformagao, bactérias vao se
ancorar no muco do cateter e ndo vao mais sair de |3, nem
por decreto...

Em pacientes com fibrose cistica, fisioterapia agressiva,
constante e repetida pode pelo menos postergar a data
emquePseuddémonasaeruginosaouStaphylococcusaureus
grudem no muco espesso e nunca mais sejam deslocaveis
de 13, ou pior ainda, que patégenos mais agressivos e que
piorem o progndstico destes pacientes se instalem, como
a Burkholderia cenocepacia.

Estudos mostram também que biofilmes sdo determi-
nantes em infeccbes dentarias e periodontais e infeccoes
em superficies bioldgicas, como em otites médias e em
amigdalas e adenodides. Em locais, como as amigdalas,
onde existem nichos, provavelmente a persisténcia bac-
teriana leva a repeticao de infeccdes e possivelmente em
outras situagdes, como bronquiectasias, deve ocorrer o
mesmo.

Percebemos que sabemos pouco ainda das implicagdes
da existéncia ampla e irrestrita dos biofilmes em pato-
logia humana; precisamos de mais pesquisas e melhores
estudos. No entanto, o que sabemos hoje permite pelo
menos minimizar os efeitos deletérios dos biofilmes — e
a melhor manobra é minimizar ou evitar a exposicao de
superficies estranhas dentro do corpo humano. Estudos
em materiais de protese estio sendo feitos que mostrem
como diminuir a adesdo bacteriana, mas no momento,
insisto, o que pode e deve ser feito é ter em mente que
superficies estranhas sao colonizaveis: a colonizagdo pode
ser diminuida ou evitada com os cuidados de antissepsia,
na colocacido das mesmas e, se forem de utilizagdo tem-
poraria, como cateteres intravasculares ou vesicais, que o
sejam pelo menor tempo possivel. *
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